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INFORMACION A LOS AUTORES E INSTRUCCIONES PARA LA PRESENTACION 
DE MANUSCRITOS

I N F O R M A C I O N  A  L O S  A U T O R E S  

Definición y Objetivos

Lá “ Revista de la Facultad de Ciencias M édicas” es el órgano dé in form a
ción oficial de la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad Central, destinado a la divulga
ción de la producción c ie n tífico  * técnica y a lá inform áción de sus actividades académ icas y 
administrativas. Es el m edio a través del cual se promueven las altas finalidades que tiene esta 
institución universitaria en relación con lá form áción dé lós recursos humanos para la salud y 
la prom oción del bienestar de la población ecuatoriana!

Bases para la aceptación de manuscritos

La Revista publica trabajos de docentes y estudiantes de la Facultad  y  de 
otros autores, previa aprobación  del Consejo Editorial y los Editores A sociados. La Revista
consta de un volumen anual, form ado por cuatro números.

La Revista se reserva todos los derechos de reproducción del con tenido de 
los trabajos. Los m anuscritos presentados para su publicación deben ser inéditos, Las opiniones 
expresadas por los autores son de su responsabilidad y no reflejan necesariam ente los criterios 

o las políticas de la Facultad.

Contenido

La Revista recoge en lo posible, la inform ación más relevante de la integri
dad de las actividades que desarrolla la Facultad. La parte fundam ental está conform ada por los 
artículos que deben corresponder a resultados de investigaciones, avances de investigaciones, 
revisiones críticas, revisiones bibliográficas o com unicaciones de experiencias institucionales ó 
personales. Ju n to  a los artícu los originales Se publican además, inform aciones de actualidad,
crónicas de lá vida de la Facultad , críticas de libros, cartas, etc.

La composición de la Revista-

Editorial. Expresa los principios y la p o lítica  de la Facultad frente a todos los aspectos relacio 
nados con la form ación m édica y la salud del país. Será escrito  por las Autoridades dé la Facu l
tad, el D irector de la Revista, los miembros del Consejo Editorial o un Profesor de la Facultad  
invitado expresam ente con este objetivo.

Artículos. Son inform es de investigaciones originales, inform es de avances de proyectos de 
investigación, revisiones Críticas, revisiones docum entales o bibliográficas, actualizaciones o 
com unicaciones de experiencias institucionales o particulares.
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Temas de áCtüalidad. Esta sección incluye com entarios de m enor extensión que los artícu lo s, 
sobre la realidad de salud del país, las experiencias o acontecim ientos nacionales, estado de pro- 
gramas, resultados de reuniones científicas, etc. Se pueden incluir recensiones de tem as de 
actualidad tan to  nacionales com o internacionales.

Crónica de lá Facultad, Son inform aciones breves sobre la vida académ ica y adm inistrativa de la 
Facultad y sus Escuelas: planes, programas, metas, acontecim ientos relevantes, etc.

Libros. En esta sección se ofrecen reseñas de publicaciones recientes, tanto de 'profesores de la 
Facultad, com o de o tros investigadores nacionales. Se pueden presentar com entarios de publica
ciones im portantes de autores extranjeros.

Cartas y  Comentarios. Se publican cartas y com entarios destinados a aclarar, com entar o discu
tir en form a constructiva las ideas expuestas en la Revista.

IN S T R U C C IO N E S  P A R A  L A  P R E S E N T A C IO N  D E  M A N U S C R IT O S

Lá “ Revista de la Facultad de Ciencias M édicas” se adhiere, en general, a 
las pautas establecidas por el docum ento ¡ “ Requisitos uniform es de los m anuscritos propuestos 
para publicación en revistas biom édicas” , elaborado en 1 9 8 8  por el Com ité Internacional de 
Editores de Revistas M édicas.

Envío del manuscrito. El original y una fo tocop ia  del m anuscrito se rem itirán a:
Revista de la Facultad  de Ciencias Médicas 
Facultad de Ciencias Médicas 
c/íquique y Sodiro s/ri.
Quito -- Ecuador 
(T eléfonos; 5 2 0 1 6 4  - 5 2 8 6 9 0 )

Extensión y presentación mecanografica. El m anuscrito no excederá de 15 páginas tam año carta 
1NEN, m ecahografiadas a doble espacio, con cinta de color negro y en una sola cara¡ Las páginas 
se enum erarán sucesivam ente y se acom pañará al original una fo to co p ia  de buena calidad. Se 
áceptarán m anuscritos elaborados en com putadora siempre que cumplan los requisitos señala
dos. A criterio  del Consejo Editorial, los artículos aceptados podrán en algunos casos, ser som e
tidos á correcciones, condensaciones, supresión de texto s, cuadros o ilustraciones. La versión 
final se enviarán al autor para su corrección,

Título. Debe ser cortó , claro y conciso; no debe exceder de unas 15 palabras. D ebajo del t ítu lo  
se anotarán el nom bre y el apellido de cada autor, su cargo o ficia l y el nom bre de la institución 
a lá que pertenece. Se debe anotar además, la d irección del autor principal.

ResÚmen* D ebe ser presentado en página separada, con una extensión  aproxim ada de 200 pala* 
bras; debe expresar en form a clara los objetivos del estudio, los m étodos em pleados, los resultá- 
dos y las Conclusiones más im portantes. No debe contener tablas, figuras ni referencias b ib lio 
gráficas.

Cuerpo del artículo. El te x to  del artícu lo  se divide en general en: Introducción, M ateriales y
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M étodos, Resultados y Discusión (o Conclusiones), Los artícu los dé actualización ó de revisión 
bibliográfica, no se som eten necesariam ente a este m odelo, pudiendo gubdividirse el te x to  en 
otros títu los o subtítulos.

Lá Introducción. Debe m encionar el propósito del trabajo, los objetivos de la investigación, la 
relación con otros estudios. Bajo el títu lo  M ateriales y M étodos se debe exponer la m etod olo
gía^ los materiales, y  técnicas utilizados, de tal manera que el procesó seguido pueda ser co m 
prendido o reproducido si fuera del caso. L os Resultados deben ser presentados en form a clara 
y concisa. Los cuadros (o tablas) y las ilustraciones deben ser utilizados cuando sean indispen
sables para la com prensión de los datos. No deben duplicarse los datos en el texto  y en los cua
dros. La Discusión (o las Conclusiones), tienen com o finalidad la interpretación de los resulta
dos en , relación con los conocim ientos existentes o los aportados por la literatura médica.

Referencias bibliográficas. Con excepción  dé los artículos de revisión bibliográfica, se sugiere 
utilizar un m áxim o de 20 referencias bibliográficas pertinentes y actualizadas, que no tengan 
más de 10 años, salvo las excepciones de rigor. Éstas referencias deben citarse en el te x to  con 
húmeros arábigos consecutivos, entre paréntesis. E jem plo: “ X  y Y  han observado (2 , 3) q u e ...” . 
O bien: “ V arios autores ( 1 - 4 )  refieren. .

La lista de R eferencias (así se denom inará ál con jun to  de citas); se enum e
rará consecutivam ente, según el orden de aparición de Jas citas en el tex to . En cam bio, las fu en
tes bibliográficas consultadas, pero no citadas en el texto  se denominarán “ B ib liografía ’* y Se 
ordenárán alfabéticam ente según el apellido de los autores. En los trabajos de revisión o en los 
com entarios, se utiliza más com únm ente la “ B ibliografía” . T anto  la lista de “ R eferen cias” o la 
“ B ibliografía” , se agregarán en hojas aparte, ál final del artícu lo  y se ajustarán á las siguientes 

hormas:

Revistas. Apellido del autor (com a), inicial o iniciales de los nom bres del au tor (p u nto). En el 
casó dé haber otros autores, hasta el número de seis, se anotará sus nom bres de la form a expues
ta; si son más de siete se anota solo los tres primeros agregando después la expresión e t ál. subra
yada. T ítu lo  del artícu lo  (punto). Nombre com pleto de la revista subrayado (o en cursiva); 
volumen en número arábigos; núm ero del ejem plar (éntre paréntesis) (dos p u ntos); página ini
cial (gu ión); página final (com a); año (punto).

Ejemplos:

Puffer, R.R¿ Nuevos enfoques para los estudios epidem iológicos sobre estad ísticas de m ortali
dad. Boletín d e  la Oficina Sanitaria Panamericana 107 (4 ): 2 7 7 -2 9 5 , 1 9 8 9 .

F a lco n í, JN, Achig, C., D onoso E ., Guevara, A. y Guderian, R . Resistencia antim icrobianá en el 
tratam iento de las in fecciones del tracto Urinario. Revista de lá Facultad d é  Ciencias Médicas 
13 (3  - 4 ) : 2 9  - 4 0 , 1 9 8 8 .

L ib r O S . Apellido del autor (com a), inicial o iniciales del nom bre del autor (pu nto). Si hay otros 
autores, seguir com o se indicó para las revistas. T ítu lo  del libro (subrayado o en cursiva) (pun
to ). Ciudad de publicación (com a), Nombre de la Editorial (com a), año de publicación (pu nto). 
Página o páginas consultadas, para lo que se debe añadir p. ó pp. seguido del núm ero de la pági



na, o la página inicial (guión) - y la final (punto).

Ejemplos:

Muños López, N. Alergia respiratoria en la infancia y adolescencia. Barcelona, Ediciones Doy- 
ma, 1989 . p. 25,

Frohlich, K. D., ed. ttypiné* Medical Boards Review Basic Sciences, 1 5a ed. Philadelphia, 
L ippincott Com pany, 1 9 8 9 . pp. 27  * 4 1 .

En él caso de un cap itu ló  de un libro:

Suárez, P.A y  V illácís, M. Contribución al control radiológico de las cavidades subaracnoidéas 
y de las meníngeas. In: Memoria del II  Congreso Médico Ecuatoriano. Guayaquil, Im prenta 
M unicipal, 1 9 3 1 . pp. 8 0 7 -  8 3 5 .

Notas a pie de página. Son aclaraciones que con un tipo de letra más pequeña, se colocan en la 
parte inferior de una página. Sé utilizan para la identificación del cargo, títu lo , institución , di- 
rección del autor o autores y para las fuentes de inform ación no publicadas (por ej. com unica
ciones personales). Estas notas deben ser escritas en la parte inferior de la página correspondien
te, separadas del te x to  p o ru ñ a  línea horizontal e identificadas por números consecutivos a lo 
largo del te x to  y colocados com o exponentes (“voladitos” ).

Cuadros, i «os cuadros o tablas son con juntos ordenados de números o palabras, que m uestran 
Valores en filas o colum nas. Cada cuadro debe presentarse en hoja aparte al final del a rtícu lo  y  
estar identificado con un núm ero arábigo consecutivo. Los cuadros deben llevar un t ítu lo  claro 
y breve, colocado a continuación  de su número correspondiente, en la parte superior. El encabe
zam iento de cada colum na debe contener la unidad de medida. No se usarán líneas verticales 
y solo habrá tres horizontales: una después del títu lo , otra a continuación del encabezam iento 
dé las colum nas y la últim a a final de cuadro.

Se pueden colocar notas ál píe de cuadro m ediante letras anotadas com o 
exponentes (“voladitós” ), en orden alfabético : no se usarán asteriscos, cifras u otros sím bolos.

Ilustraciones. Las ilustraciones (gráficos, diagramas, dibujos, fo tografías, e tc .) , se presentarán 
en form a de dibu jos originales hechos con tinta china o de impresiones fotográficas en b lanco y 
negro, en papel satinado. Todas las figuras estarán identificadas en el reverso. Los títu lo s  serán 
breves y claros. Igual se hará con las fotografías.

Abreviaciones y siglas. Se aconseja utilizar lo menos posible. Cada una de ellas serán definidas 
la primera vez que aparezcan en el tex to , escribiendo el térm ino com pleto  a que se refiere, se
guido de la sigla ó abreviatura entre paréntesis. E jem plos: Programa Am pliado de Inm unizacio
nes (P A I); Convenio “ H ipólito U nánue” (C IIU ).

Unidad de medida. Se utilizarán las normas del Sistem a Internacional de Unidades (S I)¡ Según 
este sistem a los sím bolos de las unidades no deben llevar plural (5  cm y no 5 cm s); tam p oco 
débén ir seguidos de un p u nto , salvo si están ál final de una frase (10  mi y  no 10  mi)*
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E D I T O R I A L

La árdua tarea de escribir puede convertirse en un hábito productivo cuán
do uno tiene la vocación y entrega para leer y escribir, alcanzar los propósi
tos del conocimiento y cumplir con los objetivos de la Educación. La ense
ñanza, debe propender a la formación del modelo profesional en Ciencias de 
la Salud que la realidad de nuestro ambiente lo exige.

És imperativo de la Facultad conocer la realidad de Salud del País, anali- 
zar y  partid fiar en los programas estatales y hacer crítica sobre los medios 
y recursos de que disponen para proporcionar la atención de Salud.

Numerosos han sido los intentos para conocer la situación de Salud de 
nuestros habitantes, a través de estudios epidemiológicos y de investigación 
clínica o experimental.

Éstos propósitos de información, educación y crítica deben fundamentar
se en las experiencias de atención de Salud en nuestro medio. La publicación 
de la Revista trata de cumplir con estos fines. Los trabajos son producto del 
análisis e información de temas que constituyen una actualización en deter
minados tópicos.

El presente Volúmen que aparece con un tiempo de retraso, será el punto 
de partida de una actividad continua y periódica, con un intento y deseo de 
formarlo, enseñar a los educandos y tener una participación activa con la Co
munidad, sabiendo qué las afecciones qué la limitan repercuten en ei bienes
tar y desarrollo de las personas.

A través de la información y publicaciones, podremos retrotraernos aun
que sea en forma unilateral del subdesarrollo, el saber y la difusión del co
nocimiento constituyen los elementos para ayudar, educar y proteger a la 
Sociedad.

El Departamento de Publicaciones, solicita a los Profesores enviar sus 
trabajos para ser considerados para su publicación. Trataremos de ser ex i-
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gentes con los requisitos indispensables que debe reunir un trabajo, pero 
estamos dispuestos a proporcionar nuestra información para que un buen 
número de investigaciones originales y temas de revisión bibliográfica, pue
dan ser editados.

Dr. Gustavo Matute U. 
ÉBi'TO E
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ENDOTELINÁS: FISIOLOGIA YfTSlOPATOLOGIA. 
POSIBLE ROL EN LA PREECLAMPSIA

Dr. {francisco Delgado del Hierro1

Resumen

En la presénte revisión se' aborda el rol fisiológico y  fisiopatológico de 
las Endotelinas (ET'), péptidos producidos por el éndotelio vascular, que poseen el 
efecto vasoconstrictor más potente conocido en la actualidad y  acción tnitógena en 
algunas lineas celulares, la amplia distribución de receptores para ET en el organis
mo (corazón, aorta, riñón, cerebro, músculo liso, placenta, cordón umbilical) sugie- 
re que las ET juegan un importante rol fisiológico y  fisiopatológico. Se detalla la 
posible acción en la regulación del tono vascular y las posibilidades terapéuticas de 
sustancias induetoras o antagonistas de las ET. Se describe la posible acción en la 
regulación de la presión arterial, en lá producción de infarto del miocardio y  shock, 
en la insuficiencia renal crónica, en é l mecanismo de erección del pene, y  el posible 
rol fundamental en la etiología de la preecltimpsia, qué resultaría del disbalance en
tre sustancias vasodilatadoras y vasoconstrictoras.

Introducción

Desde que haee pocos años se 
describió el rol preponderante del endotelio 
en la regulación del tono vascular y de la he- 
m odinám ica fisiológica y patológica, y que le 
ha llevado a ser considerado un órgano endó 
crin o , por los efectos de sustancias produci 
das y secretadas por sus células, nos ha to c a 
do asistir a un im presionante flujo de con o ci
m ientos nuevos en relación al probable con 
tro l de funciones fisiológicas y posible rol

fisiopatológico de múltiples entidades en los 
que intervendrían estas sustancias m ediado
ras.

Es así que hem os debido fam ilia
rizarnos con nuevos conceptos en relación 
a la hcm odinám ica y regulación del to n o  vas
cular; al concepto  de un tono vascular acti- 
vamente dilatado en respuesta a m ediadores 
quím icos; a manejar ciertos procesos fisiopa- 
tológicos com o resultado de disbalances en* 
tre sustancias vasodilatadoras y vasoconstric
toras; al tratam iento  más adecuado de cier*

1. Profesor de Fisiología K.C.M.



10 Delgado F.

tas entidades clín icas con el uso de antiguos 
m étodos ahora explicados cien tíficam en te ¡ 
en fin a intentar la explicación fisiopatológi- 
ca de enferm edades hasta ahora sin adecuada 
respuesta.

Es en este co n tex to  en que d ía a 
día surgen nuevos experim entos y resultados 
de investigaciones cien tíficas que nos llevan 
á pensar en la posibilidad de explicar proce
sos hasta ahora inexplicables.

A partir de las primeras publica
ciones en 1 9 8 9  sobre el posible rol de sus
tancias producidas por el endotelio vascular 
y llamadas E N D O T E LIN A S diversos grupos 
de investigación desarrollan grandes esfuer
zos que contribuyen a entender c ie n tífica 
m ente el rol fisiológico y fisiopatológico 
de estas sustancias.

Endotelinas son peptidos de 21 
am inoácidos, form ados por hidrólisis de 
grandes péptidos (big endothelin) ( 1 ), pro
ducidos por células del endotelio vascular, 
tán to  en cultivo com o in vivo ( 2), que se ha 
dem ostrado tienen potente e fecto  vasocons
tricto r y acción mitógena en algunos tipos de 
líneas celulares (3 ). La producción y libera

ción de endotelinas por células del endotelio  
vascular ha sido am pliam ente dem ostrada 
éon uso de variadas técnicas com o Radioin- 
munoanálisis, Crom atografía g a s-líq u id o , 
Pruebas inm unológicas, 1 libridación de
RNA, e tc , y sus efectos han sido dem ostra
dlos por sendas pruebas farm acológicas y e x 
perim entales de diversa índole así com o han 
sido usados A utorradiografía y Pruebas ci- 
tohistoqu ím icas para determ inar la presencia 
de receptores esp ecíficos para endotelinas 
en múltiples tipos de músculo liso y líneas 
celulares diversas en especial m esenquim a- 
tosas.

Los reportes sobre Endotelinas 
han dejado establecido que son varias sus
tancias sem ejantes las que ejercen la acción 
en los órganos efectores, y se las denom ina 
gran E T 1 , E T 1 , E T 2  y E T 3  pata cada una 
de las cuales existen receptores esp ecífico s 
y funciones preponderantes dependiendo del

sitio de acción de cada una, pero con una 
función común vasoconstrictora p o ten te  de 
músculo liso y estim ulante del crecim iento  
de algunos tipos de células m esenquim atosás 
(4).

Se ha determ inado algunos de 
los pasos enzim áticos en la síntesis de E n
dotelinas y se ha dem ostrado por e jem plo 
que a partir de gran E T  se pueden o b ten er 
ET1 y fragm entos C term inal por m ediación 
de la en/ima C a th ep sin -E  pero nó lá Ca- 
thepsin—D (5 , 6 ), dem ostrando su m ayor ac
tividad en plasma; y que la actividad conver- 
tidora de ETs puede ser inhibida por d iferen
tes com puestos com o Pepstatin—A (enzim a 
activada por iones m etálicos m onovalentes) 
(7 )  o por ED'I’A y EG TA  según las circuns
tancias ( 8).

Presencia de endotelinas Ha sido 
dem ostrada en m uchos te jidos y líquidos 
orgánicos (leche m aterna, líquido am nióti- 
co, sangre m aterna y de cordon um bilical, 
cuerpos cavernosos líquido cefalorraqu íd eo) 
(9  - 14). La gran distribución de receptores 
esp ecíficos en el organism o (p lacenta, m u
chos tipos de m úsculo liso, cardiovascular* 
renal, vejiga, e tc )  y te jid o  nervioso, fibro* 
blastos (1 4  - 1 8 ) ,  entre otros, sugiere que en* 
dotelinas juegan un im portante rol fisiolo? 
gico y fisiopatológico.

Las acciones fisiológicas de en
dotelinas parecen ser fundam entales en la 
regulación del tono vascular, por su poder 
vasoconstrictor; y en el crecim iento de cier* 
tos tipos de células mesenquimattísaS; por 
su poder m itógeno.

Las im plicaciones terapéuticas 
del uso de endotelinas en entidades espe
cíficas dependerá fundam entalm ente del de
sarrollo del conocim iento cabal de su m eta
bolism o y m ecanism o de acción  y del desa
rrollo de sustancias farm acológicas induc* 
toras o antagonistas esp ecíficas dé la a c ti
vidad de endotelinas.

La liberación de endotelinas por 
cultivos de células endoteliales es m odulada 
por una variedad de estím ulos fís ico s  y  q u í
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m icos, pero no se han identificado sitios de 
alm acenam iento, lo qüe sugiere que la lib e
ración es regulada a nivel de transcripción 
o translocación (1 ), Se ha observado incre
m ento de la liberación de E T  inducido por 
trom bina, E D L F  (hu m an- muriñe—derived— 
endogenous facto r) (1 9 -2 1 ) y por Interleu- 
cina I derivada de m acrófagos ( 22); y dis
m inución de la capacidad de unión de E T  
a sus receptores por Phorbol ester, por un 
m ecanism o mediado por proteinkinasa C 
(2 3 ). El poder constrictor de músculo liso 
por endotelinas ha sido am pliam ente dem os
trado. En varios estudios experim entales se 
ha observado que endotelinas, particular
m ente E T l que es la más estudiada, incre
m enta el nivel de calcio intracelular en 
cultivos de células com o fibroblastos (1 8 )  
y especialm ente de endotelio humano (2 4 , 
2 5 )  (y  tam bién en anim ales) tan to  en pre
sencia com o en ausencia de calcio extracelu- 
lar (2 4 )  probablem ente a través de inducir 
la form ación de IP3 (Inositol 1, 4 , 5 trifos
fa to ) (2 4 ) , así com o increm enta la veloci
dad de fosforilación de miosina en células 
de m úsculo liso humano (25 ). En ausencia 
de calcio  extracelular, los efectos de endo
telina se ven atenuados, pero no abolidos, y 
están disminuidos en presencia de sustancias 
bloqueadoras de los canales de calcio (2 5 ). 
L o que sugiere fuertem ente que él m eca
nism o de constricción  del músculo liso (va
socon stricción ) por endotelina es estim ulan
do el flu jo  de calcio y la salida de Cá + + de 
los depósitos intraceiulareSj lo que ocasiona 
hiperpolarización del tejido (2 6 ), así com o 
increm entando la velocidad de fosforilación 
de la m iosina (25 ). En algunas células, ios 
canales de calcio se activan indirectam ente, 
Secundariam ente á la activación de canales 
de o tro  tipo de catión (27 ). Tam bién se ha 
observado una fuerte estim ulación del in ter
cam bio N a: II, la bom ba Na/K y el contrans
porte de N a - K - C l  (2 8 ), iones m onovalen
te s ; é inducción de la activación de fo sfo rita- 
sá C y Fosfolipasa A2 por señales transm iti
das al end otelio  del m úsculo liso <29); lo

que señala que los efectos con tráctiles de en
dotelina no pueden ser explicados solam en
te por acción sobre los canales de calcio  (17)

La extensa distribución de recep 
tores de ET1 en el sistema cardiovascular 
(aurículas, ventrículos, aorta, basilar, renal, 
yugular) confirm a que endotelina és una de 
las sustancias endógenas que controlan el 
tono vascular (30 ). A sí, se ha dem ostrado 
que E T l  induce vasoconstricción lenta y 
sostenida con un poder 100 veces m ayor que 
el de norepinefrina, dem ostrando qué É T l  es 
el más potente vasoconstrictor conocido 
(2 6 ), y que este e fecto  solo es antagonizado 
por bloqueadores de los canales de calcio 
y no por antagonistas adrenérgicos, colinér- 
gicos u otros (2 6 ).

Las células endoteliales liberan 
factores relajantes o constrictores; Ó xido 
N ítrico  y prostaciclina son vasodilatadores, 
endotelina es el más p otente vasoconstric
tor, y parece ser el antagonista fisiológico 
de los factores relajantes derivados del en
dotelio  (3 1 , 32); así, el endotelio puede 
afectar el tono  vascular del músculo liso de 
una manera autócrina (3 3 ) , regulando tanto  
el tono com o la estructura vascular (3 4 , 35 ). 
En condiciones fisiológicas; los factores re* 
lajantes parecen dominar en el control del 
tono vascular de pequeños y grandes vasos, 
m ientras en estado de enferm edad, (hiper
tensión, arterioesclerosis), factores 
de contracción son liberados ( 3 i ,  36). Con 
estos antecedentes sé com prende que él 
com portam iento de la función endotelial 
puede ser im portante en la patogenia de va
rias form as de enferm edades vasculares, y 
que alteraciones de la relación NO/ET son 
indicativas de disfunción endotelial (3 7 ). En 
arterias humanas norm ales NO inhibe lá 
contracción inducida por E T l  mientras que 
E T l atenúa los efectos de NO y nitrovaso- 
dilatadores en venas; estos efectos pueden 
ser especialm ente im portantes en cóndicio* 
nes patológicas asociadas con niveles eleva
dos de E T l  y en el uáo de venas para bypass 
coronarios (38 ).
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Múltiples reportes sugieren un 
rol para Kndotelinas en la fisiopatogenia 
de variados trastornos:

Infusión intravenosa de E T l  induce incre* 
m entó de lá presión sanguínea m ientras 
concentración sérica de K , reniña, aldos- 
terona, y FNA no son afectad os (3 9 , 
40 ), Las concentraciones plasm áticas de 
E T l se han dem ostrado significativam en
te  m ayores en sujetos con hipertensión 
esencial en relación a individuos sanos, 
habiendo correlación positiva entre PAM, 
creatinina y ET, y correlación negativa 
con la filtración glom erular; lo que ha 
perm itido sugerir que el increm ento en la 
producción o liberación de E T  puede con 
tribuir, por lo m enos parcialm ente, en la 
patogenia de la enferm edad (4 1 ). 
C oncentración de E T l  basal y post e stí
m ulo (frió ), se halla increm entada y en 
relación al vasoespasmo en pacientes con 
Enferm edad de Raynaud (1 5 ).
Se ha sugerido que E T  puede inducir pro
liferación de músculo liso y por tan to  ser 
p íoaterogénico (3 5 ) , por lo que ha sido 
sugerido el uso de valores de E T  circulan
tes com o cíe FN A , com o índice predicti- 
Vó dé aterosclerosis, una de las m ayores 
com plicaciones de la hipertensión (4 2 ),

i ; . . . .
ETs han sido reportadas muy elevadas en 
la fase aguda del Infarto  de m iocardio y 
en el S hock , pero norm ales en Angina de 
pecho estab le ; habiendo correlación posir 
tivá con el grado de lesión y la alteración 
del sistem a trom bina—antitrom bina III 
( 1 , 4 3 ). E l desarrollo de inhibidores 0 
antagonistas de E T  es probable que sea de 
m ucha ayuda en los próxim os años en el 
ttá táñ iien tó  de este tipo de pacientes.

Pacientes con Insuficiencia Renal Cróni
ca, m antienen potentem ente contraidos 
por E T , con un e fecto  dependiente de la 
dóSÍs ( 12 ), resultados que sugieren que 
E T  puede jugar un rol en el m ecanism o 
de erección  del pene.

— Se ha sugerido que en el S istem a N ervio
so Central, ETs actuarían  no solo com o 
vasoconstrictores sino com o neuropépti- 
dos, en particular E T l , y E T 3  (4 6 , 4 7 ). 
A sí lo dem uestra el increm ento de calcio  
intracelülar en células gliales inducido por 
ETs (4 6 ), y los niveles elevados de E T l  
en LCR de pacientes con enferm edad ce- 
rebrovascular antigua en relación a los ni
veles plasm áticos de su jetos norm ales
(4 8 ). Gran E T  es la m olécula en m ayor 
concentración en líquidojcerebroespinal a 
diferencia que en plasma ( E T l )  y no se 
observa correlación entre los valores 
plasm áticos y de LCR en cuanto a ETs 
sugiriendo que ETs presentes en L C R  sur
gen de procesos diferentes al de células en- 
doteliales y sugieren un rol com o m odula
dor de funciones neuronales (1 3 ). Igual
mente el hallazgo de niveles significati
vamente elevados de E T 3 en L C R  dé pa
cientes con hem orragia subaracnoidea
(4 9 ) , sugiere que E T 3 podría participar 
en el vasoespasmo cerebral y con creta 
mente en el deterioro neurológico (1 4 , 
50).
Regulación parácrina está im plicada en  la 
biosíntesis y secreción de leche por la 
mama; E T 3 inhibió la secreción de Pro
lactina en cultivos de células de hipófisis 
anterior (5 1 ), m ientras que receptores 
esp ecíficos y respuesta b ioquím ica a E T  
se han dem ostrado en células estrom ales 
de la mama (5 2 ) ;  datos que son con firm a
torios de un com portam iento de E T  
com o neuropéptido en el control de la 
función lactotropa. Finalm ente, estudios 

por Hibridación de RN A han próveido 
evidencia de transcripción genética de E T  
en muchas regiones funcionales del cere
bro, con la más alta densidad en el hipo* 
tálam o y se ha descubierto por inmuno^ 
histoquím ica actividad de end oteliná en 
muchas neuronas, confirm ando que E T  es 
un neuropeptido sintetizado en células 
nerviosas (5 3 , 54), La generalizada dis
tribución , sugiere un am plio ro l para ETs
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en la regulación fie las (unciones del sis 
tem a nervioso.

C oncentraciones de ETs en sangre tanto 
arterial corno venosa de cordón um bili
cal han sido halladas significativam ente 
m ayores que en sangre m aterna, y se c o 
rrelacionaron entre s í, lo que indica que 
ETs pueden ser secretadas activam ente en 
la sangre fetal (I  I). Receptores esp ecífi
cos para ETs en membranas de placenta 
humana han sido perfectam ente estable 
cidos, con mayor afinidad para ET1 (5 5 ) 
dem ostrando que ET1 debe jugar, un im
portante papel posiblem ente modulador 
de la resistencia vascular fe top lacen taria; 
e fecto s presores que podrían estar media
dos por una com binación de efectos di
rectos y por estim ulación de prostanóides 
vasoconstrictores (5 5).
Niveles de ET durante el em barazo nor
mal- han sido determinados, tanto  en plas
ma m aterno com o en líquido am n iótico ; 
el nivel plasm ático de ETs se increm entó 
gradualm ente durante el embarazo y fue 
significativam ente a lto  a partir de la sem a
na 2 9  y durante la labor de pa.rto.ETs en 
líqu id o  am niótico, estuvieron elevadas al 

m o m e n to  del paito ' y fueron significan ■ 
vam ente mayores que en plasma. Después 
del parto los niveles de ET.1 m aternos dis 
m inuyeronigradualm ente y dos días des
pués alcanzaron el nivel de las no em bara
zadas (5 6 ), Las concentraciones significa
tivam ente elevadas de E T  en plasma de 
m ujeres con M IE y que retornaron a va 
lores norm ales después de 4 8  horas del 
p arto , parecen ser pred-ictivas de la pron
ta recuperación de este vasoespasmo aso
ciado á esta enferm edad, soportando la 
hipótesis de que células endoteliales tie 
nen que ver con el desarrollo de la pre- 
eclam psia (5 7 ).

El e fecto  de Endotelina en la función pía 
quetaria se ha estudiado en humanos, c o 
nejos y perros. En ciertas circunstancias 
endotelina puede potenciar agregación

plaquetaria mediada por ADP en con ejos 
y perros, sin embargo no produce e fecto s  
d irectos en la función plaquetaria hum ana 
(5 8 , 59 , 60).

Actividad de ET1 se ha detectado en algu
nas líneas de células cancerosas humanas 
(mam a, páncreas, colon) en cantidad su
ficiente com o para estim ular el crecim ien
to , sugiriendo la posibilidad que ET1 p ro
ducido por células cancerosas juegue un 
rol modulando el crecim iento de células 
estrom ales qué rodean a las células can 
cerosas (4).

De lo 'enunciado se desprende 
que las posibilidades funcionales, fisiopatoló- 
gicas y terapéuticas de las Endotelinás son 
enorm es de llegar a establecer con exactitu d  
los m ecanism os de acción m olecular, el m e
tabolism o y sus enzimas; de lograr con trolar 
a voluntad la form ación y liberación de ETs 
o el bloqueo de sii producción y liberación ; 
estarem os a las puertas de lo que será sin 
duda uno de. los más grandes pasos de ja  m e
dicina moderna, fundam entalm ente en la 
prevención de ciertas enferm edades y de 
graves com plicaciones en que estos m edia
dores se encontrarían implicados.
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INESTABILIDAD CROMOSOMICA EN NEUROFIBROMATOSIS
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Dr. Galo Cantos1; Sr. Marcelo López2 ; Sr. Patricio Quiroga2 ; 

Srta. Ma. Eugenia Gómez2 ; y Prof. Dra. Lucía Regina Martelli3

Resumen

Se realizó un estudio de aberraciones crom osóm ica (quiebras, gaps, di- 
céntricos, fragm entos, anillos), de tres pacientes con Neurofibrom atosis y  cinco  
controles, mediante el cultivo tem porario de lin focitos y  utilizando Bleomicina. El 
estudió citogenético, revela una inestabilidad crom osóm ica en los pacientes neuro- 
fibrom atosoS  p o r  un incremento notable de gaps, dicéntricos y  fragm entos en com 
paración  Con el grupo con tro l Nosotros com probam os que la Neurofibrom atosis 
és üñ síndrom e de inestabilidad crom osóm ica de acuerdo con un reporte previo de 
M oham ed Ita fez  y  cois. en 1985 .

Introducción

La N eurofibrom atosis (N F)¡ es 
uií& de jas  alteraciones más com unes produ
cidas por herencia autosóm ica dom inante en 
el hom bre ( 1 * 2) el gen dom inante está loca
lizado en la región pericentrom érica del cro
m osom a 1 7 ( i) ,  que afecta  a hom bres y m u/ 
jeres por igual.

Lá 1SJF fue descrita por primera
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vez en 1 7 6 8  por “ Mark A kenside” , quien 
reportó el caso de un hom bre d é aproxim a
dam ente 60  años de edad con m últiples tu 
m ores cutáneos y subcutáneos que fueron 
heredados de su padre y pensaba que dichas 
lesiones se debían a un hipercrecim iento de 
glándulas subcutáneas (4). Hace más de un 
siglo en 1 8 2 2  “ Friedrich Daniel vón R ecklin - 
hausen” (6 - 7) reportó dos pacientes con 
num eroso neurofibrom ás y fue el prim ero en 
notar el origen neural de este tum or por lo 
que hoy la enferm edad lleva su nom bre. 
En 1 9 1 8  “T hom son” dem ostró que éste es 
un desorden aütosóm ico dom inante (8). 
La N F se presenta con una incidencia anual 
de 3 a 6 por cada 1 0 .0 0 0  nacim ientos (6 , 
9) con una tasa de m utación dé 1 por 9 .0 0 0  
gam etos (6 ) por generación y con una preva- 
lencia en la población dé 1 en 2 .5 0 0  — 3 .3 0 0
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(1 0 , 11). El sitio primario donde se expresa 
la m utación parece ser a nivel de las células 
dé Schw an y la neurona (1 2 )  por lo que la 
N F es el desorden prototipo para el estudio 
de m ecanism os biológicos de expresividad 
variable y de una elevada penetrancia (8 0  

o/o) (1 3 , 14).
El paciente neurofibrom atoso 

presenta diferentes grados de alteraciones 
qué pueden estar presentes desde el naci
m iento o aparecer durante las d iferentes eta
pas de la vida inclusive hasta en la tercera 
edad.

Hallazgos en el cuadro clínico

a) Alteraciones cutáneas: m anchas de 
color “ café con lech e” en la piel, cara, 
tro n co , extrem idades, de más de 1,5 cm de 
diám etro en el adulto y menores a 0 ,5  cm en 
el niño (6 , 10, 15), y neurofibrom as (1 0 )  
(1 5 ).

b) Alteraciones esqueléticas: en un 2 -3
o/o de los afectados (1 6 ), displasias óseas de 
tibia y peroné (1 7 ),-  fracturas patológicas 
(9 ), pseudoartrosis, alteraciones del esfenoi- 
des, alteraciones lam boidales, m acrodactilia 
( 1 ) y escoliosis (18),

e) Alteraciones del sistema nervioso cen
tral y periférico (9): tum ores cerebrales, me- 
ningocele toráxico , meningiom as infantiles, 
síndrom e diencefálico ( 1 ) y retardo m ental 
(1 9 ).

d) Alteraciones endocrinas: pubertad pre
coz ( 1 , 9 ), desórdenes del crecim iento (9 ), 
hiperactividad (1 9 ) y nodulos de Ljsch en 
el iris ( 1 ).

e) Alteraciones vasculares (17 , 2 0 ):
A proxim adam ente el 25 o/o de los pacien
tes con N F desarrollan una o más com plica
ciones, siendo la malignización la com plica
ción más severa ( 6 ) de un 14 al 4 8  o/o (2 1 )  
de los pacientes. Existe una incidencia alta- 
m enta m arcada y una predisposición genéti
ca para desarrollar malignidad en pacientes 
con N F, si se encuentran en con tacto  con 
ciertos facto res am bientales. Por ejem plo :

radiaciones (2 2 , 2 3 ).
Además se sugiere que existe  un 

aum ento de la susceptibilidad en pacientes 
neurofibrom atosos para desarrollar cáncer, al 
parecer mediada horm onalm ente ( 2 1 ).

Presum iblem ente, el neurbfibro- • 
ma puede resultar de una m utación el neuro^ 
fibrósarcom a generalm ente se inicia com o un 
neurofibrom a (24 ).

No existe un test diagnóstico 
para neurofibrom atosis y la mutagénesis de 
esa enferm edad es desconocida (1 8 ).

R ecientem ente se ha dem ostrado 
inestabilidad crom osóm ica en la N F (2 )  y 
por tanto  predisposición para desarrollar 
cáncer (2 2 ). U ltim am ente se ha observado 
que la N F está asociada a “X ” frágil (1 9 )  o 
con un com plejo crom osóm ico alterado que 
involucra a los crom osom as lq ,  8q, 1 5q , con 
dos puntos de rotura en el 8 (2 5 ), así com o 
tam bién la relación entre trisom ía 8 , mosai- 
cism o, leucem ia granulocítica crónica y neu
rofibrom atosis (2 6 ). Inclusive se realizan es
tudios de hibridación in—situ (2 7 )  aunque 
esto podría ser altam ente circunstancial, no 
deja de preocupar la relación que ex iste  en
tre la N F y su tendencia a producir m aligni
dad.

Objetivo

El ob jetivo del presente trabajo  
es dem ostrar inestabilidad crom osóm ica en 
la neurofibrom atosis de acuerdo con el aná
lisis estad ístico  de las frecuencias obtenidas 
después de la investigación citogenética de
tallada del m aterial som etido al estím ulo  de 
substancias alquilantes—radiom im éticas in
ductores de aberraciones crom osóm icas 

(B leom icina) (3 5 ).

Materiales y Métodos

a) El presente es un estudio 
citogenético controlado. Se incluyen 5 pa
cientes de sexo fem enino entre 1 1 y  4 5  años 
de edad diagnosticados de N F en el D eparta-
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m entó de D erm atología y G enética del 
Hospital das C línicas de Ribeirao Preto S.P, 
y 5 pacientes sanos de sexo fem enino entre 
10 y 4 6  años de edad, debiendo ellos cum 
plir los siguientes criterios de inclusión (28):

Dos pacientes no fueron inclui
dos para el estudio por presentar resfriado 
com ún,

b) Para el cultivo tem porario de 
lin focitos sé procedió de acuerdo con la té c 
nica descrita por Moorfaead y cois. (2 9 ), m o
dificada por Ferrari (3 0 ). En cada paciente 
se reco lectó  una m uestra de sangre periféri
ca por punción venosa con jeringuilla descar- 
table y previam ente heparinizada (Liquem i- 
ne -R o ch e  5 .0 0 0  U/ml). La sangre fue co lo 
cada en un tubo de ensayo estéril y m ante
nida en reposo por aproxim adam ente dos 
horas para sedim entación y obtención de 
m ayor cantidad de lin focitos. Posteriorm en
te se tom ó 3 mi de plasma y se colocó 1 mi 
del m ism o, en los frascos que contenían  10 
mi de m edio de cultivo com puesto por 7 0  
o/o de medio RPM I 1 6 4 0  (G IBCO , Grand 
island, N Y ), 20 o/o de suero humano n o r
mal, 2 o/o de fitohem aglutinina y antib ióti
cos (penicilina 100 U/200 mi y estrep tom ici
na 0 ,0 2 5  U/20 m i). El medio fue incubado 
por un lapso de 72  horas, En dos medios de 
cultivo de las mismas características descri
tas anteriorm ente Se añadió Bleom icina (B le- 
noxane — 15  mg Brísto l) 2 ug/ml; se cultivó 
por 72  horas a 3 7 °C  1 h 30  m inutos antes de 
com pletar el período de incubación se adi
cionó a cada frasco 0,1 mi de solución de 
colch icina al 0 ,0 0 1 6  g o/o. Se preparó la 
m uestra para el extendido según las técnicas 
descritas (29, 30 ) y fueron  preparadas las

láminas y coloreadas con solución Giem sa 
diluida en tam pón fosfato  0 ,0 6  M, ph 6,8 
(1 :3 0 )  por 5 minutos.

c) El análisis se realizó en mi
croscopio óp tico  (1 ,0 0 0  X ) én m etafases que 
presentaban crom osom as separados y sin su
perposición. Se estudiaron 1 0 0  m étafases 
en cada individuo control y 200 m etafases 
en cada paciente afectado* (5 0  o/o de las 
m etafases con adición de Bleom icina),

d) El análisis com prendió: obser
vación y diseño de los crom osom as, clasifi
cándolos según los patrones de la con feren
cia de Chicago (3 1 )  y de París (3 2 ), para el 
estudio de aberraciones crom osóm ieas: quie
bras, “gaps” (3 3 , 34), crom osom as dicén-, 
tricos, crom osom as en anillo, figuras trirra- 
diales y cuadrirradiales (31),* fueron exclu i
das las m etafases con número m enor o igual 
a 4 4  crom osom as, así com o las “ pulveriza
das” .

Resultados

Se realizó com paración estad ísti
ca éntre los dos grupos m ediante el uso de la  
T  de s tu d cn t’s, Obteniéndose algunas d iferen
cias significativas entre los pacientes con N F 
y los pacientes control. El cuadro 1 indica 
las d iferentes alteraciones crom osóm icas e n 
contradas en los pacientes control.

Díscusióñ y Conclusiones

La producción de quiebras c r o 
m osóm icas en pacientes con tro l, por adición 
de Bleom icina, es estad ísticam ente significa
tivam ente (P < 0 ,001), en com paración con 
los cultivos sin exposición a la misma; no 
sucede lo mism o coii la producción de gaps 
en los cuales no encontram os una d iferencia 
notable.

La producción de quiebras c ro 
m osóm icas en pacientes con N F por adición 
de Bleom icina, no es estad ísticam ente signi*

No fum adores.
— No exposición  a agentes quím icos ni 

físicos.
r~ C línicam ente sanos a excepción del 

diagnóstico de N F en el grupo corres
pondiente.
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C U A D R O  N o . 1
F R E C U E N C I A  D E  A B E R R A C IO N E S  C R O M O S O M IC A S  E S P O N T A N E A S  
E N  L IN F O C IT O S  D E  P A C IE N T E S  C O N T R O L  VS P A C IE N T E S  C O N  N F

A B E R R A C IO N  P O R  C E L U L A

PACIENTES TOTAL CÉLULAS QUIEBRAS 
X X

GAPS
X

POLIPLOIDIAS
*

DICENTRICOS
X

FRAGMENTOS
X

ANILLOS
X

FIGURAS
X .

ENDÓRREDÚPLlC 
■ X

CONTROL
N o.S

250 0,024 0,0192 0 0 0 0 0 0

N Í 
No. 3

300 0,125 0,154 0,011 0,011 ó 0 ó ó

C U A D R O  N o . 2
A B E R R A C IO N E S  C R O M O S O M IC A S  E N  L IN F O C IT O S  D E  P A C IE N T E S  
C O N T R O L  VS P A C IE N T E S  C O N  N F  P O R  A D IC IO N  D E  B L E O M IC IN A

AIIERKACION POR CELULA
PACIENTES TOTAL CELULAS QUIEOUAS OAPS POLlPl.OIMAS DICENTIIICOS FRAGMENTOS ANILLOS FIGURAS ENIKMKEIXIPLÍC 

X X X X X X  Tí X X

CONTROL 290 0,190 0,0100 (I 0,(1(145 0,045 0 ,0 (4  0,(1114 O
N o.S

NF :iO(l 0 ,1722  0,2 lilll 0,0,1 0,017 0 .05 O.OXH 0,014:1 0,0443
No. ¡I

C U A D R O  N o . 3
E F E C T O S  D E  L A  B L E O M IC IN A  P A R A  P R O D U C IR  Q U IE B R A S  Y  G APS 

E N  L I N F O C IT O S  D E  P A C IE N T E S  C O N T R O L

VARIARLE MKDIA DKSV. XTI). VAR1AN7.A COEF. VARIACION

1 Q - B 49.0 22.1246 409.5 45.1523
i Q -  C 6.0 1.7320 3.0 28.0675
i  G -  6 10.2 4.7116 22.2 46.1930
4 0  - c 4.0 2.7740 7.7 57.8102

NOTA: Q =  Quiebras G = Gaps

B -  Bleomicina C ~  Control

C U A D R O  N o . 4
E F E C T O S  D E  L A  B L E O M IC IN A  P A R A  P R O D U C IR  Q U IE B R A S  Y  G APS 

E N  L I N F O C IT O S  D E  P A C IE N T E S  C O N  N F

v a r ia b le MKDIA DESV. STD. VARIANZA COEF. VARIACION

1 0  -  6 51.66 19.8578 394.333 38.4345
2 q -  e 37,66 15,9400 254.333 42.3394
3 G -  B 65.66 7.3711 54¿333 11.2250
4 G -  C 46.33 5.6862 32.333 12.2725
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f¡cativa en com paración con los cultivos sin 
Bíeom  teína. Fin relación a los gaps, la d ife
rencia es estad ísticam ente significativa (P 
0 ,0 2 5 ) .  (Cuadro 2 , 3 y 4  i Fig, 1 ).

La B leom icina induce más quie
bras en pacientes neurofibrom atosos en com 
paración Con los pacientes control, pero no 
existe una d iferencia estadísticam ente signi
ficativa.

L os pacientes con N F, con adi
ción de B leom icina, presentan más gaps que 
los pacientes norm ales a quienes tam bién se 
íes ad icionó Bleom icina, con una diferencia 
estad ística  m uy significativa (P  <C0 ,0 0 5 ).

A los pacientes neurofibrom ato
sos a quienes no se les adicionó Bleom icina, 
presentan más gaps que los norm ales con 
Bleom icina, existiendo una diferencia esta
d ísticam ente muy significativa (P <C 0 ,0 0 5 ) , 
al igual que en los cultivos sin Bleom icina 
(P <  0 ,0 0 5 ) .

Los pacientes con N F presentan 
notablem ente más quiebras crom osóm icas en 
com paración con los controles (P <  0 ,0 0 5 ).

La Bleom icina es un excelen te 
rád iom im étíco pará inducir la produccióh

de aberraciones crom osóm icas, quiebras y 
gaps entre pacientes controles y pacieptes 
neurofibrom atosos (P <C0 ,0 0 1  a P < C 0,025).

Muchas condiciones son asocia-' 
das con Una predisposición al cáncer, entre 
las cuales se incluyen una tendencia fam iliar 
hacia lá malignidad, con una consistente 
anorm alidad en los crom osom as com o es el 
caso de la N F (2 ). Los síndrom es dé inesta
bilidad crom osóm ica se han caracterizado 
por un aum ento de la susceptibilidad a pre
sentar aberraciones crom osóm icas en presen
cia de substancias mutagénicas esp ecíficas 
(3 6 ), lo cual ha sido com probado según 
nuestros resultados utilizando Bleom icina la 
cual produce quiebras a nivel del ADN (3 7 ) , 
por una acción degradativa del mismo (3 8 ) .

í.a Bleom icina produjo un incre
m ento notable de gaps, d icéntricos y «frag
m entos en pacientes N F en com paración con 
el grupo control.

El paciente neurofibrom átoso 
presenta norm alm ente más quiebras y gaps 
crom osóm icos in vitro que los pacientes sa
nos*, in vivo estas aberraciones probablem en
te estarán alterando lá estructura genética 
del individuo.

Figura 1.— Aberraciones cromosómicas por Bleomicina 
N.F. vs CONTROL

0 M

3
u. *s*. 
<  
a
tu

Q U IEBRA S GAPS PO LIP 

A B E R R A C IO N E S I

DIO F RAG ANILLOS FIG EN DO

N.F. E ffl  CONTROL.
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“PARAMETROS HEMORREOLOGICOS: REPRODUCTIBILIDAD 
EN LA DOCENCIA PRACTICA DE FISIOLOGIA HUMANA”

Dra. Grace Blanco; Srta. Ivonne Proaño; Sr. Juan Carlos Paz; 
Dr. Estuardo Pazrniño Yánez; Dr. Gilberto González; 

Dr. *Walter de la Torre

Resumen:

Este estudio pretendió determinar la reproductibilidad dé tos resultados 
dé tos parámetros hérnorreológicos; hematocrito (HMT) y  velocidad de eritrosedi- 
mentación (VES), aplicando técnicas convencionales en la docencia práctica de f i 
siología humanó. Se incluyen 75 sujetos de 18 a 24 años: 43 hombres (H) y  32 mu
jeres (M), con índice dé masa corporal (IMC) de 20 á 23. En sangre venosa se anali
zó él HMT (Wintróbei o fo) y VES (Westergreen: mm) de acuerdo a la procedencia 
geográfica: 282Ó m/smn (GRVPÓ A: 30 H, 21 M) y  2465 m/snm (GRUPO B:
13 tí, 11 M). El HMT fue superior en II: Á (50 ± 5  vs. 45 í  5; p  =  0.01) y  B (51 í  
4 Vs* 46 ±  3} p  «  0iO3)¡ mientrtís que la VES fu e superior pero no significante, en 
M: A ( é l  ± vs, 2.6 ± 2 ) y B  (4.8 ± 3  vs. 3 ± 2). El HMT y VES fueron similares 
(p ris) entre H y entre M del grupo A vs. B. Por otro lado, él coeficiente de 
variación (CV) interdía (n =  75) dél. HMT y VES, estuvo entré e l 7 al 15 o/o. Se 
corroboran tas variaciones fisiblógicas del HMT y VES, y además cié acuerdo al CV; 
sé demuestra uña excelente reproductibilidad dé las técnicas aplicadas en la docen
cia práctica de la fisiología humana.

Itf traducción

Facto res fisiológicos com o la edad, sexo , bres (H ) el HMT tiende a ser superior qué ert
peso corporal y altitud geográfica, se han m ujeres (M ), m ientras que la V E S  es superior
d escrito com o determ inantes de las variado-. en M (1 , 2 , 4 , 5 ), La altitud geográfica es un
nes de Conocidos parám etros hem orreológi- fa c to r am pliam ente conocido com o deter-
cos: h em atocrito  (H M T), velocidad de eritío - m inante del HMT. En este sentido, sé con oce
Sedim entación (V E S ) ( i  - 3). Así por ejem - que sobre los 2 .0 0 0  m/ sobre el nivel del m ar
pío, é l HM T y V E S  tienden a ser superiores (SN M ), la presión barom étrica del aire a t
en Sujetos adultos, por otro  lado en lo s  hom - m osférico disminuye progresivam ente, y  con

Laboratorio de Fisiología. Facultad de Ciencias 
Médicas Universidad Central del Ecuador.
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ello lá presión parcial del oxígeno (02) ins
pirado (P 0 2 i) .  En la exposición aguda, la 
curva dé afinidad de la hem oglobina por el 
02 y la tasa de producción renal de eritro- 
poyetina increm entan, com o mecanism os 
com pensadores a la hipercapnea, liiperventi- 
lación e hipoxem iá, y el acumulo de 2 - 3 
d ifosfoglicerato  en el eritrocito  (1 -4 , 6 , 7). 
En la exposición crónica, la población eri- 
trocitaria  circulante y la concentración de 
hem oglobina dependerán de la capacidad 
funcional de las células para transportar y 
liberar 02 á nivel tisular, especialm ente de
pendiendo de la acum ulación eritrocitaria de 

2-3 D F G ( 2 ,  3 ,7 ) .
Es así com o se ha explicado que, 

ias m ayores concentraciones del HMT en 
función  de la altitud geográfica, representan 
m ecanism os com pensatorios de adaptación 

crónica, Por ejem plo, se ha descrito en Ar
gentina un HMT' del 5 2 .2 , 4 8 .5 , 4 4 .5  y 
43o/o para su jetos residentes a 4 0 0 0 , 3 0 0 0  y 
2 7 5 0  y 2000 m/snm, respectivam ente (ó). 
De un estudio com parativo realizado por di
versos autores en las ciudades de Guayaquil, 
Q uito, Barranquilla y La Paz, se desprende 
que existe  un increm ento del 2 o/o del HMT 
por cada 1000 m de latitud geográfica (8). 
Por o tro  lado, la valoración del HMT y V E S  
por técnicas manuales y sem iautom átieas, 
tienen un amplio rrjargen de con fiabilidad y 
no superan el 10 - 15  o/o (9  - 1 1 ); lo cual 
perm ite una excelen te reproductibilidad y 
co n tab ilid ad  de los resultados, si parám etros 
rigurosos de m etodología y con trol de cali
dad son aplicados.

Con estos antecedentes, nos pro
pusim os evaluar lá reproductibilidad de los 
resultados del HMT y V E S , obtenidos con 
técn icas manuales y tradicionales; y realiza
dos por los estudiantes de M edicina durante 
ia docencia práctica de la Fisiología humana.

Material y métodos

Se ittchiyeroíí en el estudio al 
azar y voluntariam ente 75 áujétos¡ 43  h om 

bres (H ) y 32 ínujeres (M ), de una población 
to tal de 4 5 0  estudiantes de M edicina de am 
bos Sexos, La edad fluctúo entre los 1 8  a 2 4  
años, y  por anamnesis se descartó anteceden
tes previos o actuales de trastornos hem áto- 
lógicos,

En condiciones preprándiales de 
al menos 2 o más horas, se determ inó e l 
peso y la talla con instrum entos calibrados; 
y se Calculó el índice de masa corporal 
peso (kg) / talla2 (m ) (12)* Además, en una 
muestra de sangre venosa se procedió a ana
lizar en HMT y V E S  con técnicas manuales 
sem iautom atizadas. Para el HMT se utilizó 
la técn ica de W introbe con centrifugado a
1 .5 0 0  rpm durante 15 m inutos (C entrífuga 
Dynac, B ecton Dicson Cornp.); y para lá 
V E S , se aplicó la técn ica de W cstergreen, con 
lectura a la primera hora (9  - 11), Para a n a li
zar los resultados, se d istribuyó a los 75 Su¿ 
je to s  en dos grupos de acuerdo a Su p roce
dencia geográfica: aquellos nacidos y resi
dentes en la ciudad de Q uito a 2 8 2 0  m/snm 
(G RU PO  A ): 30 II, 21 M; y aquellos proce
dentes de regiones geográficas de 2 4 6 5  
m/snm pero residentes en Q uito por más de 
2 años (G R U PO  B): 13 H, l lM . El análisis 
estad ístico  se realizó utilizando la prueba de 
Stud ent—t —Test (S P S —2) y tom ando nivel 
significativo valores de p inferiores á 0 .0 5  
(13 ). El nivel de reproductibilidad de las téc
nicas aplicadas, se calculó en 75  determ ina
ciones sim ultáneas de HMT y V E S  por 
m edio de la fórm ula: desviación estándar/ 
media aritm ética x  100 (1 3 , 14).

Resultados

La edad fue sim ilar entre-tí y  M 
del grupo A vs B (p — ns) (Tabla I); de igual 
form a el IMG tam bién fue sim ilar entre sexos 
en el grupo to ta l: 21 ± 2  (II )  vs. 22  i  2 (M) 
(p =  ns), siti que se encontrara su jetos con 
obesidad (IM C superior a 2 6 )  o desnutrición 
(IMG inferior a 18). El IIM T fue estad ística
mente superior en H, tanto  en el grílpo A 
com o B ; mientras que entre los II y entre las 
M del grupo A vs B, no fue d iferehté (p —ns)
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(T abla  II). Por otro lado, la V E S fue superior 
en M en el grupo A y B, pero estad ísticam en
te fio significante; así mismo entre II y entre 
M del grupo A y B, la V E S  fue similar (p ^  
ns) (T abla 111).

En figura 1, se presenta la com 
paración de los resultados del HMT obten i
dos en el presente estudio (2 8 1 0  m/snm) 
con los de referencia internacional: 4 7  o/o 
en II y 4 2  o /o  en M (1 3 , 14). El CV interaná
lisis para 75  determ inaeiones sim ultáneas de 
HMT y V E S , fue del 7 al 11 o/o para la V E S  
y del 8 al 15 o/o para el HMT. En la figura 
2 , se representan los valores obtenidos del 
CV en el presente estudio con los valores de 
referencia internacional, para técnicas Semi- 
autom áticas (9  - 1 1 ).

Discusión

En el presente estudio, se valora 
lá reproductibilidad de los resultados de 
HM T y V E S , aplicando técnicas sem ¡auto
m áticas estandarizadas y realizadas por los 
estudiantes de medicina duírante la docencia 
p ráctica  de la Fisiología Humana.

En primer lugar, cabe destacar 
que la población de estudio (n =  7 5) fue es
cogida al azar de una población total de 
4 5 0  estudiantes de medicina de am bos sexos; 
resultando ser su jetos adultos jóvenes' ( 18  - 
2 4  años), aparentem ente sanos, sin antece-' 
denteS de trastornos hem atológicos; y Con 
norm o peso (1MC: 21 .5  ±  2). En segundo 
lugar, la técnica de W introbe para el IlM T 
y la técn ica  de Westergreen para la V E S , 
son técn icas m etodológicas m anuales— semi- 
autom áticas, am pliam ente estandarizadas y 
que progresivamente están en desuso debido 
ál am plio margen de variabilidad (1 , 3, 9 -11). 
Sin em bargo, la aplicación de una m etod olo
gía rigurosa de control de calidad puede per
m itir una reproductibilidad aceptable entre 
-el 8 a l i ó  o/o ( 9 - 1 1 ).

B ajo  estas condiciones los resul
tados dem uestran que el HMT es significati

vamente superior en H; mientras que la V E S  
es superior en M aunque no estad ísticam ente 
d iferente. (Tabla II, III). Estas diferencias 
entre sexos para el HMT y V E S  han sido pre
viam ente desc ritas, y son tom adas en cuenta 
rutinariam ente en la práctica clín ica  ( 1 -  4 ).

Por otro  lado los valores de HMT 
obtenidos en la ciudad de Q uito (2 8 2 0  m/ 
snm ) son superiores en H (5 0  o/o) y en M 
(4 5 .5  o/o) en relación a los valores de refe
rencia internacional: 47  y 42  o/o, respectiva
m ente (figura 1 ) ( 1 , 3, 4).

De igual form a, estos resultados 
tam bién son concordantes con otros estudios 
que analizan el factor de altitutd geográfica, 
tanto  a nivel de nuestro país com o a nivel 
internacional ( 6 , 8, 15). Én definitiva, se 
corrobora las variaciones de los parám etros 
hem orreológicos en función de la altitud; to 
mando en cuenta que además en nuestro estu 
dio se valoró la influencia de la adaptación 
crónica en sujetos provenientes de poblacio
nes a 2 4 6 5  m/snm (G R U PO  B) y que resi
dían entre 2 a 4  áños én la ciudad de Q uito a 
2 8 2 0  m/snm; observándose que tanto  el 
IIM T com o la V E S  fueron similares entre H 
y entre M del grupo B vs. A (nacidos y resi
dentes en Q uito) (Tabla II, III). Guando se 
analizó en térm inos de con tro l de calidad, 
las determ inaciones realizadas, se observó 
que el CV interanálisis para 75 determ inacio
nes sim ultáneas de HMT y V E S ; no superó 
el 15 o/o para el prim ero y el 11 o/o para el 
segundo. Ésta variabilidad se encuentra den
tro del margen aceptable para técnicas m a
nuales— sem iautom áticas (Figura 2 ) (9  - 11),

Conclusión

El presente estudio realizado en 
su jetos adultos jóvenes de am bos sexos, apa
rentem ente sanos y con norm opeso, co n fir
man las diferencias entre sexos establecidos 
para el HM T y V E S ; así com o las variaciones 
de los parám etros hem orreológicos en fun
ción de la altitud geográfica. Aden)ás, y to 
mando en cuenta que el CV interanálisis se
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tabla 1 -  Edad por región geográfica y sexo

lí 5? DE

Grupo A (1 9 2 0  m ) 
H 30 19*7 3 ■ .

M 31 1 9 .9

'.ns;

í

Grupo B (2 4 6 0  m) 
H 13 21 1.7

(ns)

M 11 20 j 0 .9

Edad dé H y M en grupo Á vs B  (p =  ns)

ta b la  2 . - H M t (o / o)

n X DE

Grupo A (2 9 2 0  m ) 
tí 30 5 0 .6  ± 5

(0.0 0 1 )

M 21 4 5  ± 5

Grupo B (2 4 6 0  m ) 
H 13 5 1 .7  ± 4

(0 .0 0 3 )

M 46 4 6  ± 3.7

H om bres: A vs B y mujeres A vs B  (ns)
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t a b l a á - V E S  (m m / h )

Grupo A (2 9 2 0  m)
X  . DE

Hombres ('tí == 30) 2.6 ± 2

(P -  ns)
M ujeres (n ¿ ¿ 2 1 ) 4 ,1  ± 4

Grupo B (2 4 6 0  m)

Hombres (n 1 3 ) 3 .0  ± 2.6

(p =  ns)
M ujeres (n 11 ) 4 .8  b ± 3.3

H ombrési Á ve B  y  m ujerés A vs B  (p ±=ns)

FIGURA 1: HMT.

H M T V o r - i  2 8 2 0 m /s n m
•— « LAB. FISIOLOGIA

E &  REFERENCIA
In t e r n a c io n a l

1

HOMBRES MUJERES

REF: 1,4



Parámetros hemorreológicos 29

FIGURA 2 
REPRODUCTIBIDAD DE TECNICAS SEMI AUTOMATIC AS

c .v .%

15

10

ñ * 75 DETERMINACIONES

L A B  FISIOLOGIA

REFERENCIA
INTERNACIONAL

VES HM T

R E F : 9,10,11

mantuvo dentro de los márgenes aceptables 
para las técn icas aplicadas, podernos intuir, 
que se produjo una excelen te  reproductibíli- 
dad de los resultados; así com o eficiencia en 
los ob jetiv os docentes propuestos en la prác
tica  de la F isio lo g ía  humana.

Finalm en te, creem os que estu 
dios de ésta  naturaleza, aportan datos con
cretos para valorar la eficiencia del conteni
do y m etod olog ía  curricular aplicada, en la 
docencia práctica  de lós estudiantes de medi
cina a nivel de ciencias básicas (16 ).
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Resumen
En este Trabajo se consideran las etapas de la Minilaparotomía Simplifi

cada para demostrar la facilidad y sencillez de su ejecución.
Se estudiaron 307 pacientes que fueron sometidas a Minilaparotomía 

Simplificada com o Anticoncepción quirúrgica voluntaria comprobándose que ésta 
técnica quirúrgica es sencilla, rápida y que una vez utilizada da óptimos resultados, 
no se presentaron complicaciones de importancia en ningún caso.

En atención a lo expuesto se recomienda la aplicación de ésta interven* 
ción para los casos similares, como método quirúrgico permanente en planificación 
familiar.

Introducción

La esterilización voluntaria 
fem enina, es el m étodo anticonceptivo elec
tivo más realizado en el mundo, alrededor 
de 9 ¡T000.000 de mujeres dependen de él 
para con trolar su fecundidad; (1 8 ). En el 
Ecuador el 13 o/o de las que planifican tic 
nen preferencia por este m étodo ( 1 ).

Han transcurrido más de 100 
años descíé que LU N G R EN  (1 8 8 0 )  realizó el 
primer procedim iento de esterilización tubá 
rica (9 ) , y , m edio siglo para que ésta inter
vención quirúrgica com únm ente discutida y

1. Gíneco—Obetetra
2. Anestésiólogo
3. Gíneco—Obstetra
4. Ayudante de Cirugía

debatida, fuere utilizada para propósitos an
ticonceptivos ( 12 ).

Durante esta etapa se han descri
to innumerables m étodos quirúrgicos para lá 
esterilización de las m ujeres, incluyendo la 
ligadura simple (L U N G R E N ) (9 ), más aplas
ta m iento (M adlener), (1 3 ), sección y cruza
m iento (Savulesco) (1 0 ) ; sección y oculta- 
m iento (IR V IN G ), (6), rnás resección (PO* 
M ER O  Y ) (9 ), resección y ocu ltam iento 
(U CH ID A ) (2 ), procedim ientos laparoscópi- 
cos incluyendo cauterización, etc.

N osotros en este trabajo consi
deramos las etapas del m étodo para dem os
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trar la facilidad y la sencillez en su ejecución* 
Estas etapas, com o conocem os y que las des
cribirem os más adelante son (1 8 —21).

1. El acceso a las trom pas de Falopio ;
2 . identificación  y sección de las trompas
3. S íntesis de la pared.

En el C .O .F ., servicio reciente de 
esterilización fem enina voluntaria, se viene 
realizando m inilaparotom íá sim plificada, 
cada vez con m ayor solvencia y seguridad 
ém pleando tiem pos que van desde 3 hasta 
12 m inutos (prom edio a 5 m inutos), permi
tiendo el uso de anestesia así mismo de corta 
duración (anestesia general sin intubación) 
elim inando de esta form a el dolor y el refle
jo  de retiro , (cam po operatorio móvil) (1 9 ) ; 
que con relativa frecuencia aquejan usuarias 
que se les adm inistra anestesia local.

Material y  Métodos

El presente estudio se lo realizó 
en él C .O .F ., durante el período com prendi
do entre enero de 1 9 8 9  a ju n io  de 1 9 9 0  en 
pacientes referidas a dicho centro con diag
nó stico  de multiparidad y por razones médi
cas (patológicas asociadas) para ser som eti
das a m inilaparotom ía sim plificada com o 
m étodo anticonceptivo  electivo.

A todas las usuarias se les som e
tió  a condiciones de seguridad exigidas en 
la A nticoncep ción  quirúrgica voluntaria, si
guiendo estrictam ente las normas de proce-* 
d ím ientos (pre, inter y post quirúrgico) 
( 1 9 - 2 1 ) .

En este m étodo se llevó a cabo 
los siguientes pasos:

1. T écn ica quirúrgica de Intervalo.
1 .1 . Incisión.
1 .1 .1 . Suprapúbica transversal de 2 cm 

(4 , 6, 11, 13), que com prom ete piel 
y te jid o  celular subcutáneo.

1 .1 .2 . Se realiza un o jal de 1/2 cm (bisturí 
No. 11 ó 1 5 ) en las hojas de la apo- 
neurosis, que se la am plía lateralm en

te con la punta de una pinza K elly,
1 .1 .3 . Separación digital cuidadosa de los 

m úsculos rectos a nivel de la línea 
alba.

1 .1 .4 . Separación digital de la grasa preperi- 
toneal e identificación dél peritoneo 
fraccionándolo.

1 .1 .5 . M antenim iento la tracción  anterior, 
se realiza la apertura del peritoneo 
con la punta roma de la pinza K elly 
que luego se la retira abierta; se apro
vecha este paso para introducir el 
dedo índice de la mano izquierda ha
cia la cavidad abdom inal.

1 .2 . Identificación y O bstrucción de las 
Trom pas

1 .2 .1 . Localización del ú tero  con el decíó 
índice de la mano izquierda.
Si el útero está en retroverso es nece
sario llevarlo hacia delante m ediante 
m aniobra digital o con la ayuda de 
una pinza Babcock si se dificulta.

1 .2 .2 . Luego se desliza el dedo índice hasta 
encontrar el anexó derecho, al que se 
lo tom a en su tercio m edio, con el 
dedo índice flexionado en form a dé 
gancho.

1 .2 .3 . Con la mano derecha se introduce la 
pinza Allis (o  B ab co ck) por el borde 
extenso  del dedo índice izquierdo 
flex ion ad o , en el que se encuentra el 
anexo al que se lo pinza.

1 .2 .4 . Se retira el dedo índice izquierdo, 
luego el ayudante introduce lós sepa
radores dé Fárabeau deprim iendo la 
pared abdom inal.

1 .2 .5 . El ciru jano tracciona ligeram ente el 
an exo, vizualizando las estructuras 
del mismo (inclusive el ovario).

1 .2 .6 . A la trom pa se la identifica por su 
vascularización y su coloración violá
ceo , este m om ento se la tom a con 
una pinza anatóm ica y se la desliza 
ayudado con una Allis hasta en co n 
trar la fim bria.

1 .2 .7 . En el sitio menos vascularizado del
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m esosalpinx se realiza la oclusión 
tubáricá m ediante la técnica de Po- 
m eroy to n  catgut cróm ico 1 , al que 
se lo separa.

1 .2 .8 . Sé verifica una correcta hem ostasia, 
se corta  el reparo y se retirán los se
paradores, en este m om ento se tiene 
cuidado de seguir con el dedo Indice 
izquierdo, la trayectoria de la trom pa 
para no perderse de la abertura peri- 
toneal.

1 .2 .9 . El m isino procedim iento se lo hace 
al lado izquierdo.

1 .3 . Síntesis
Se obvia el cierre del peritoneo parie
tal por ser una abertura m ínim a y 
debido a que se produce una oblitera
ción m ecánica del mismo peritoneo y 
de los tejidos vecinos (grasa preperi- 
toneal).

1 .3 .1 , Sutura dé aponeurosis m ediante un 
punto en X , con cargut crónico 1.

1 .3 .2 . Sutura de piel m ediante un punto de 
D onati en la mitad de la herida.

2< T écn ica  Quirúrgica Post Parto
En este m étodo se siguen los pasos

descritos anteriorm ente, exceptuando:

í .  La incisión en este caso se la efectú a a n i
vel infra um bilical.

2. Por estar aum entado de tam año el útero 
es necesario realizar maniobras externas 
del m ism o, para ubicar las trom pas de 
Falopio.

1. Número de cásos
Total de casos realizados 307

El procedim iento de m inilaparoto
m ía en nuestro servicio se ha ido increm en
tando.

2. Procedencia

Urbana 2 1 8  7 1 ,o o  o/o
Rural 8 9  2 9 ,oo o/o

En este cuadro hay que anotar un 
número apreciable de usuarias del área rural 
(89)* ya que el acceso  y prom oción en esta 
áréa és friuy d ifíc il; no sólo en programas de 
planificación fam iliar sino en general en la 
prestación de salud ( 20).

3. Grupo de edad

Edad
2 0 - 24 5 1 .56  o/o
25 - 29 68 2 2 .1 4  o/o
3 0 - 34 1 1 4 3 7 .1 3  o/o
3 5 - $9 9 4 3 0 .6 1  o/ó

4 0 26 8 .4 6  o/o

Este procedim iento quirúrgico fue 
realizado preferentem ente en pacientes Com
prendidas entre los 3 0  y 39 años, resultados 
similares a los de la región (8).

4 . Número de hijos vivos

No. de hijos No. de madres o/o

1 2 0 .6 5  o/o
2 52 1 6 .9 3  o/o
3 1 0 7  3 4 .8 5  o/o
4  7 4  2 4 .1 0  o/o
5 34  1 1 .1 0  o/o
6 14  4 .5 6  o/o
7 2 4  7 .8 1  o/o

El m ayor porcentaje de madres 
que fueron som etidas a SIM ILA P com pren
den entre 3 a 4  h ijos; notam os un núm ero de 
demanda baja para aquellas madres que tie 
nen m enos hijos.

5. Paridad

Primigesta 2 0 .6 5  o/o
Multigestas 2 3 3  7 5 .9 0  o/o
Gran m ultíparas 7 2 3 .4 5  o/o

La m ayor tasa de valores de pari
dad en el estudio fue para las pacientes m ul
típ ara^  7 5 .9  o/o, seguida de las gran m u ltí-
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paras de 2 3 .4 5  o/o.

6 . T*iempo dé Intervenci6h

m ayor com o se ilustra en el cuadro ( i 9^2Í)¿ 

8. Com plicaciones

Post- parto 88 2 8 .6 7  O/o Equim osis de herida 1 . -'.■■■ 0 .3 2  o/o
Intervalo 2 1 9 7 1 .3 3 o / o in fección  local 

Laceración
i 0 .6 5  o/o

dé
El porcentaje más alto lo consti M esosalpinx 1 0 .3 2  o/o

tuyen las m ujeres en tiem po de intervalo, T O T A L 4  7 1 .2 9  0/0
con 7 1 . 3 3  ó/o.

La infección  local de la herida es
7. Patología Asociada la com plicación que se evidenció en m ayor

p orcenta je , 0 .6 5  o/o, desde luego p orcenta
Aneurisma Art. je  ba jo  (1 4 -2 1 ).
Cerebral Media 1 0 .3 2  ó/o
Neoplasia M amaria 1 0 .3 2  o/o 9. T ipo de anestesia
Cardiopatía 1 0 .3 2  o/o
Prolapso Genital General sin intubación 303 9 8 .6 9  o/o
Incom pleto  3 0 .9 7  o/o General con intubación, 1 0 .3 2  o/o
Patología psiquiátrica 3 0 .9 7  o/o Regional 3 0 .9 9  o/o

Por ser un m étodo simple y de 
corto  tiem po de intervención y de uso anes
tésico , se em pleó en pacientes con riesgo

El m ayor p orcenta je  fu e utiliza» 
do la anestesia general sin in tubación ; los 
demás casos se los realizó cuando ex istía  una 
patología asociada.
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TIPO DE ANESTESIA

( o / o )

C.O.F., Ecuador - 1990

Discusión
Aunque el ob jetivo  principal de este 

trabajo es dem ostrar las bondades de la téc
nica quirúrgica, no hay que soslayar el tipo 
de anestesia que se utiliza (0 o/o de com pli
caciones), habida cuenta que su uso en paí
ses dé desarrollo es cuestionada (19 ).

En nuestro servicio consideram os que 
dicho cuestionam iento  pierde validez, cuan
do para el procedim iento se dispone de nor
mas adecuadas, equipo necesario y personal 
especializado (1 9 ).

En la revisión bibliográfica utilizada 
pata el trab a jo  no encontram os un solo pro
grama de esterilización voluntaria femenina 
én los países llam ados desarrollados en los 
que se use anestesia local (3 *-1 5 ).

Por ser el programa de esterilización 
novel en el C .O .F ., esperam os encontrar aún 
ciertas fallas aceptadas en estos casos, que 
pof supuesto serán analizadas y supera
das com o son las infecciones de heridas 
(O.65o/o) y fracasos de lá técnica (0 o/o), 
e tc , ( 10 , 1 6 , 18).

o

Ü
e
§

8 
3
oí 
a  

. % 
w. o

Conclusiones

1. La S1M ILAP (Sim p lificación  de la minila* 
parotom ía) com o se llam a en el servicio, 
es una técn ica fácil, sencilla y rápida, que 
una vez optim izada da m ejor calidad y  co 
bertura a las usuarias.

2. Se puede utilizar una anestesia corta qué 
perm ite dar un con fort a la paciente.

3. La sala de operaciones puede estar dispo

nible de una cirugía á otra  entre 8 a  15 
m inutos, lo que perm ite m ayor flu jo  dé 
pacientes y aprovecharm entos de los re
cursos.

4. Herida quirúrgica m ínim a lo que dismi
nuye el riesgo de infección .

5. U tilización de equipo m ín im o de cirugía 
en lo que se refiere a instrum ento y m ate
rial (catgut 1 ).

6 . El tiem po de recuperación de la paciente 
es rápido, tan to  en la sala de operaciones 
(5  a 8 m inutos) com o al salir del servicio 
(3 a 4  horas).
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HALLAZGOS CITOGENETICOS EN LA TRISOMIA 21: 
Correlación cotí datos moleculares

César Paz y Miño1-2, Augusta Córdova1, Sara Gutiérrez1', 
Paola Leone1, Ma. Serena Peñaherrera1, Má. Eugenia Sánchez1.

R E S U M E N

La trisornía 21 es la alteración cromosómica más común en el hombre 
con una incidencia en la población mundial de 1 en 700 nacidos vivos y  en el Ecua
dor de 1 en 526, de ah í la importancia de su estudio.

En este trabajo se analiza y  compila 340 casos de individuos con Sín
drome de Down, que actualmente constan en él Registro Nacional Colaborativo de 
Alteraciones y  Variantes Cromosómicas Humanas.

Para el estudio citogenetico se cultivaron linfocitos T y se realizó ban
deo GTG. Los resultados muestran una serie de variantes cromosómicas: 321 corres
ponden a trisornía simple, 12 a mosaicos, 3 son trisomías por translocación, 2 iso- 
cromosomas y. 2 podrían tratarse de mosaicos no detectados en sangre periférica ó 
de la duplicación de la región crítica (21q22), no evidenciable por técnicas de ban
deo standard (400 bandas). Nuestros datos mantienen, en términos generales, una 
tendencia similar á la informada en la literatura. En relación a la edad materna, se 
encuentra un notable incremento en la incidencia del síndrome a partir de los 35 
a ñ oS t

Palabras Claves: Trisornía 21, región crítica (21q22), Síndrome de 
Down, Registro Nacional Colaborativo de Alteraciones y  Variantes Cromosómicas 
Humanas, variantes citogenéticas, alta edad materna.

ne gran significado clín ico , pues su presencia 
trisom ica causa el Síndrom e de Down. Poi* 
otro  lado, el hecho de que una gran parte 
de este crom osom a esté constituido por he- 
terocrom atina (2) hace que dicha trisornía

Introducción

El crom osom a 21 es el autosom a 
más pequeño, con apenas un 2 o/o del total 
del genom a hum ano ( 1 ), a pesar de ello tic-

I. Laboratorio de Genética Humana, Departa* sidad Católica del Ecuador.
mentó de Ciencias Biológicas, Facultad de 2. Unidad de Genética Médica. Fundación Simón 
Ciencias Exactas y NaturalcsjPontificia Univer- Bolívar, Quito.
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sea bastante bien tolerada, pudiéndose cons
tatar un rango de vida de más de 3 0  años en 
estos individuos, llegando hasta los 5 0 - 6 0  
años un 25 o/O de ellos, (3 ).

La trisom ía del crom osom a 21 
es la crom osom apatía de m ayor frecuencia 
en los seres humanos, con un rango en la 
población mundial que va de 1/500 a 1/1000 
nacidos vivos (2 )¡ para el Ecuador, estudios 
epidem iológicos de este síndrom e revelan 
tiña frecuencia de 1/526 (4 )  nacidos vivos,

Sé ha observado una serie de va
riantes crom osóm icas que dan origen al S. de 
Down* tales com o la trisom ía sim ple, trans
locaciones, isocrom osom as y duplicación de 
la banda 2 1q 22 ( 1 , 3) ; esta últim a variedad 
citogenética proporciona un interés especial 
al estudio del síndrom e, La caracterización 
Citogenética del S, de Down es indispensa
ble para la com prensión de la evolucion de 
lá enfermedad, de su pronóstico  y de las ca
racterísticas físicas y m entales del a fecto , así ‘ 
corno también servirá para proporcionar un 
asesoram iento genético y reproductivo a las 

mujeres y parejas que presenten o tengan 
una alta probabilidad de presentar este pro
blem a.

Está bien establecida la relación 
entre la edad m aterna avanzada y el incre
m ento del riesgo de producción de la triso
m ía 2 1 , m ientras en madres m enores a 25 
años lá frecuencia del síndrom e es de 1 en 
1 .7 0 0  nacidos vivos, esta se va duplicando 
cada 4  años hasta llegar a 1 en 25 en madres 
sobre los 45  años (5 ).

El propósito del presente traba 
jo  es analizar e inform ar sobre los hallazgos 
citogenéticos del Síndrom e de Dow n, tanto 
dé los datos de nuestro laboratorio  com o de
les que conform an él R egistro Nacional Co- 
laborátivo de A lteraciones y Variantes C ro
m osóm icas Humanas (6 ), correlacionarlos 
con lás edades m aternas y com pararlos con 
los datos de la literatura. A partir de los da
tos de recientes investigaciones, se discuten 
las bases genéticas y m oleculares que d eter
minan el fenotip o  y patología característica

del S. Down. A sí com o la posible causa para 
la no disyunción m eiotica de los gam etos 
fem eninos.

Materiales y  Métodos

El estudio citogenético  se realizó en san
gre periférica heparinizada (0 ,8  C e ) ,  se cu lti
varon lin focitos T  por 72 horas en 5 CC  de 
medio de cultivo RPM I 1 6 4 0  enriquecido 
con 13,5o/o de suero fetal bovino (G ib co ), 
penicilina—estreptom icina (0 ,0 7 5  m i), g lu ta
mina (0 .0 7 5  m i), H EPES buffer (0 ,0 2 5  m i), 
Phytohcm atoglutinina (1 0  m i) e insulina 
(0 ,1  U/ml).

Para la cosecha del cultivo se 
agregó 100 m icrolitros de colchicina, se in cu 
bó por 2 horas a 37 grados centígrados, lue
go se aplicó choque hipotónico  con cloruro 
de potasio al 0 ,5 4  o/o por 20  m inutos; segui
do de cuatro lavados consecutivos con f i ja 
dor de Carnoy ( 1 : 3  ácido acético : tnetahol); 
se extendió los crom osom as y se tiño» con  
Giefnsa. Para la identificación de los cro m o 
somas se realizó técnica de bandas G T G  
(Tripsina—G iem sa), con Una resolución de 
4 0 0  bandas. Un m ínim o de 20  m etafases 
fueron contabilizadas en cada caso (7 ), a n o 
tándose las alteraciones num éricas o estru c
turales existentes siguiendo la nom enclatura 
de ISCN (8 , 9).

Los datos de trisom ía 21 ta m 
bién fueron obtenidos de los demás casos 
que conform an el Registro Nacional C ola
borad vo de A lteraciones y V ariantes C ro 
mosómicas Humanas, que recoge la in fo r
mación suministrada por d iferentes institu 
ciones* laboratorios de genética, reco p ilac io 
nes bibliográficas y com unicaciones perso
nales (4 , 6 , 10, 11, 12).

Se analizó la frecuencia de pre
sentación del S. Down en relación a la édád 
materna.

Resultados

Los datos obtenidos para la t r i
som ía 2 1 , se encuentran distribuidos según
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Cuadro 1 .— Hallazgos d e  acuerdo al tipo d e variante citogenética  
en individuos con Síndrom e de Down.

Tipo de V ariante Citogenética Número Porcentaje

T risom ía simple 321 9 4 ,4

M osaico 12 3,5

Translocación :

Sim ple 2 0,6

M osaico i 0 ,3

Isocrom osom a 2 0,6

M osaico no detectado (?) 

o duplicación 2 1 q 22 (?) 2 0,6

T otal de casos 340 100

los diferentes tipos de alteraciones crom o- 
sóm icas en el cuadro 1 , se observa que la 
aberración más frecuente es lá trisom ía sim
ple o primaria en un 9 4 ,4  o/o de los casos, 
seguida de las otras variantes que se mantie* 
nen en un porcentaje m enor: 3,5 o/o para 
los mosaicos* 0,9 o/o para el to tal de lás 
tránslocacionés, y én un 0,6 o/o para los iso- 
crom om as, así com o para los casos en qué 
pudieran tratarse de m osaicos no detectados 
en sangre periférica ó de la duplicación de la

banda 2 1q 22 , esta últim a alteración no pue
de ser evidenciada a través de la técn ica  de 
bandeo estandard em pleada en nuestro la
boratorio , que perm ite una resolución úni
cam ente de hasta 4 0 0  bandas.

El análisis de las edades m aternas 
de los individuos con S. Down, Sé presenta 
en el cuadro 2 , los datos indican un m ayor 
número de afectos en madres com prendidas 
entre los 3 0 —4 0  años, así com o un gran iñ ‘ 
crem ento en la incidencia del síndrom e á
partir de los 3 5 —39 años.

Cuadro 2>— Número d e  casos con trisomía 21 y tasa de fecundidad de  
acuerdo a grupos etarios.

Grupo de Edad °o/o casos 
afectos

Tasa 
fecundidad 

(o/o) C EPÁ R 
( 3 0 )

Prevale ncia 
Ja ck so n , 

(1 9 7 ? )  (5 )

1 5 - 1 9 8,0 9,8 1/ 1.667

2 0 - 2 4 12,0 2 3 ,4 1/1.587

2 5 - 2 9 18 ,0 23 , 7 1/1.087

30  — 34 20,6 19 ,9 1/763

35 -  39 1 8 ,0 1 4 ,0 1/248

4 0  — 4 4 16 ,6 7 ,4 1/79

4 5 - 6,6 1,8 1/24
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discusión

La trisom ía 21 puede ser fru to 
de un evento de no disyunción tan to  en los 
gam etos parcntales dando lugar a trisom ía 
primaria el | 95 o/o de los casos), com o en 
una línea celular som ática en los casos de 
hiosaicism o (en el 1 -2o/o) (2 ,5 ) , con fro n 
tados en nuestro estudio con  un 9 4 ,4  o/o y 
3 ,5  o/o en el primero y segundo casos, res* 
pectivam ente.

Un segundo m ecanism o de for* 
m arión se refiere a un fenóm eno de translo
cación (principalm ente del tip o  robertsonia- 
no), en el que una parte del crom osom a 21 
sé unirá a o tro  crom osom a, usualm ente al 
13 , 1 4 , 15 , 21 o 22  (3 ), translocación  que 
podrá ser de novo o heredada de un paren- 
tai (5 ). Esta se presenta en un 3 ,5  o/o en la 
literatura y en un 1.5 o/o en nuestro análisis.

Una tercera causa para el apare
cim iento de la trisom ía 2 1 , es la form ación 
de isocrom osom as por un fenóm eno de mis- 
división. En estos casos es indispensable rea
lizar un estudio crotnosóm ico fam iliar con el 
ob jetivo  de descartar una translocacíón 2 1 ; 
21 ( 2).

Por últim o, casos que presentan 
características físicas propias de la trisom ía 
2 1 , en que se piensa son m osaicos no d etec
tados en sangre periférica ó  individuos que 
presentan duplicación de una sola banda del 
crom osom a 2 1 , la 2 1q 22 , evidenciabte úni
cam ente por técnicas m oleculares, tales 
com o la hibridación in situ, o á través de téc
nicas de bandeo de alta resolución, hasta 
1 .2 0 0  bandas. Esta banda c rítica  parece ser 
la responsable de todo el fenotipo  caracte
rístico  del síndrom e (2* 3, i  3). En esta re- 
gióíi 2 1q 22 , se han d etectado, hasta el año 
1990 , más de 16 genes la m ayoría  de los cua
les están implicados en la patología del S. 
Down (1 , 3, 13 , 14 , 15).

Algunos de estos genes han sido 
localizados en la sub-bánda 2 1 q 22 .1 :

~  Gen SO D  1, que cod ifica  para la enzi

ma Superóxido dismutasa (en su form a so 
luble)* cuya alteración en los niveles de e x 
presión contribuirá al aparecim iento del re 
traso m ental y explicará la acelerada tása de 
envejecim iento.

—■ Genes G A R T F  (glucinamida ribonu- 
Cleotido transform ilasa), P R G S (phosphori- 
bosylglicinám ida sintetasa) y PA IS (phos- 
phiribosylam inoim idazole sintetasa), para 
tres enzimas implicadas en la b iosíntesis in 
novo de purinas* que constituirán una p ro 
teína m ultifuncional codificada ap arente
m ente p o í un mismo locus. La presencia en 
triplicado! de éste gen increm enta el nivel de 
purinas en la sangre, fenóm eno que está aso
ciado con el retardo m ental.

En la sub—banda q 2 2 J ,  constan
los genes:

— Óncogenes y genes asociados a tum or; 
el oncogen E T S2 , localizado cerca dél punto 
de rotura 2 1q 22 , está involucrado en la 
translocación 8*,22 asociada a la leucem ia 
míeloide aguda (A M L). La presencia de éste 
oncogen esta probablem ente relacionada con 
una incidencia increm entada de leucem ia 
El gen estrógeno estim ulado B C EI, está  tam 
bién potcncialm cnte asociado a malignidad.

— Gen P FK L , cod ifica  para una de las fo r 
mas de la fosfofru ctoqu inasa cuya actividad 
es expresada en el cerebro durante el desa
rrollo pre y post natal, lo que talvcz ayuda
ría a explicar la m icrocefalia y el grosor dis
minuido de la capa cortical cerebral así 
com o el severo retardo m ental.

~ Gen CBS* para la Cistationina B —sin te¿ 
tasa, cuyo increm ento en la expresión se ha 
especulado provocará la sobreproducción de 
cistationina y ciste ín a , lo que perturbará los 
mecanism os esp ecíficos de m ediación. E sto  
podría provocar que genes activos poco m e
diados por error se inactiven debido a un 
mayor nivel de m ediación, y que genes que 
deban estar altam ente m ediados y consi
guientem ente inactivos pierdan Su grado de 
m ediación y lleguen a expresarse, lo que de 
alguna manera influiría en el fenotip o .
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Gen C R Y A 1, para la A lfa—A —cristali- < 
na, com ponente p rotéico  estructural del o jo , 
cuya expresión anorm al aum entará el riesgo 
de aparecim iento dé cataratas y defectos en 
el cristalino.

-  Genes C O Í6Á 1 y C Ó Í6A 2 que codifi
carán también para proteínas encontradas 
en el o jo  (colágeno tipo V I alpha 1 y alpha 
2 ).

— Gen C D 18 para la m olécula de ádhé- 
síóñ leucocitaria causando problem as inmu- 
nológícóá á los cuales son propensos los in
dividuos áfectos.

O tros genes qué han podido ser 
localizados en regiones más amplías del 
crom osom a son:

-  Gen APP para el precursos de la proteí- 
na Beta am iloide, com ponente m ayor de las 
placas neurofibrilares presentes en el cerebro 
de los individuos con dem encia y neuropató^ 
logias presente com únm ente eri personas con 
trísom ía 21 de edad avanzada, mapeado en 
la banda q 2 1 .0 5 —q 2 1 .l0 5 .

“  Gen A D1 para la enferm edad de 
Álzhéim er 1 , mal que a fecta  al 100 o/o de 
los casos con & Down pasados los 35 años 
(13¡, 1 6 ), Se encuentra en la región q l l . 2 — 
tj2 l , 2 .

— Genes 1FN R A , 1FN R B * para los recep
tores de interferón A lpha y B eta , que juga
rán un papel im portante en la disfunción dél 
sistem a inmune com únm ente asociada con el 
síndrom e de Dowtt, están en la región q 2 1 -  
qter¿

Una serie de trabajos recientes 
(1 6 , 1 8 ) delim itan la “ región c r ític a ’* o
“región del síndrom e de D ow n” ya no a 
toda la bnda 2 1 q 22 , sino sim plem ente a las 
sub—bandas 2 1 q 2 2 .2 —2 1 q 2 2 .3 , cuya presen
cia en triplicado provocará rasgos fenotíp i- 
cos faciales anorm ales (ep icanto , fisuras pal- 
pebrales hacia arriba* puente nasal ancho, 
boca abierta, m acroglósiá), d efectos cardía
cos congénitos, clittodactilía del quinto 
dedo, braquidactilia y  cam bios dérm atoglífi- 
cos¡ aún con actividad norm al de lós genes

SO D —1 y APP mapeados en la sub—banda 
2 l^ 2 2 ¿ li  Esto podría explicar de alguna m a
nera las variaciones feh o típ icas interindivi- 
duales de ciertos enferm os de S. Dow n,

Por otro  lado, se ha descrito  la 
presencia de un agrupam iehto (“ clustfer” )  de 
genes para RN A  ribosom al (1* 13, 1 6 ), que 
se encuentra en la constricción  secundaria 
del brazo corto  21p l 2 , asociado a  las regio
nes de organización nucleolar (Ñ O R ), cuya ¿ 
variante dNOR (doble Ñ O R ) se presum e ju* 
gará un papel im portante en la prom oción  de 
eventos de no disyunción en la m eiósis (1 3 ) , 
predisponiendo a los su jetos a producir des* 
cendencia con alteraciones en el núm ero de 
copias de crom osom as 2 1 . Se propone que 
existiría  una tendencia de los genes riboso- 
males para involucrarse en recom binaciones 
crom osóm icas no hom ologas a través de lá 
form ación de crom osom as dicéntricos¿ que 
llevarán a la no disyunción m eiótica . A  pesar 
de esto , datos posteriores m uestran que mar-' 
cadores de crom osom as acén tricos, tales 
com o los dN O R, no contribuirían  a la e tio lo 
gía de la no disyunción (1 9 ). Este aspecto 
aún queda por dilucidar.

Hoy se ha logrado d eterm inar la 
procedencia del crom osom a 21 extra , 
mediante el uso de sondas de ADN y R F L P S 
(2 0 , 2 1 , 22 ). Con estas pruebas se ha visto 
que el crom osom a 21 ex tra  se origina en la 
primera división m eiótica m aterna en el 
61,2o/o, en la segunda división en el
19,1 o/o; en lá primera división m eiótica  pa<* 
terna en el 12 ,3  o/o, y en la segunda división 
en un 7 ,4  o/o de los casos (2 3 ) . A  pesar de 
la discordancia, únicam ente Se ha Visto una 
clara relación de la m ayor incidencia de la 
trisom ía 21 con la edad m aterna, más no 
con la edad del padre* Hassold.y Ghiu (1 9 8 5 )  
proponen que en m ujeres m ayores de 4 0  
años el 30  o/o de todas las concep ciones 
reconocidas son trisóm icas (2 4 ).

Ya que la no disyunción es la 
primera causa de form ación de ¡a trisom ía, 
se ha planteado que esta sé origina de la alte* 
ración en la estructura o función  del huso
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acrom ático duante la rnitosis y m eiosis (25 ). 
Folani (1 9 8 1 ) , propuso qué esta disfunción 
al final de la edad reproductiva de la mujer 
es debida a la acum ulación gradual de ano
m alías eri el oocito  durante su larga estancia 
en la primera profase de meiosis. Estudios 
posteriores plantean que será bien la proxi
midad a la menopausia y no la edad cronoló
gica del oocito , la que afectará la dinámica 
del ensam blaje y dcsensam blaje de los micro- 
túbulos y consecuentem ente la tasa de sepa
ración y segregación crom osófnica (2 5 , 26 ). 
Sánchez C a s c o s ( l l8 5 ) '(2 7 ) , resume otras de 
las principales teorías enunciadas sobre la 
posible causa de la no disyunción:

— T eoría  de la disgenesia ovular (Hender- 
son — Edwards) propone que se ovülarán pri
mero las células dotadas de más quiasmas, 
mientras que las con m enos quiasm as y más 
fácilm ente disgenésicas serán las últim as en 
ser ovuladas. En ausencia de recom binación 
genética y form ación de quiasm as, los cro 
mosomas hom ólogos se disocian en el Diplo- 
teno (cuando el com plejo sinaptoném ico 
desaparece) y frecuentem ente da lugar a la 
no disyunción en la anafasé de la prim era di
visión m eiótica (2 8 ).

T eoría  de sobrem aduración ovular en la 
que pasadas las 12 horas de vida el óvulo em 
pieza a degenerar rom piéndose los filam en

tos del huso acrom ático. Ésta teo ría  no ten 
dría en realidad relación con  la edad m ater
na pues la fecundación tard ía  podría darse 
tanto en parejas jóvenes com o en parejas 
añosas. ’ "

— T eoría  de la selección relajada p lantea
da por H ook dice que la producción de ano- 
lías no varía con la edad de la madre, sino 
que habría una más fácil retención  de Un em 
brión trisóm ico a medida que aum enta la 
edad materna.

Nuestras datos m uestran un no
table increm ento de la incidencia del S ín 
drome de Down en el grupo de edad co m 
prendido entre los 3 5 —39 años en adelánte, 
lo que Concuerda con datos de o tros estudios 
(2 , 5 , 2 9 ), apoyados, adem ás, por las Hipóte
sis planteadas sobre posibles causas de la 
nodisyunción.

Finalm ente, el S. de Down tiene 
una trascendental im portancia en la práctica 
médica y biológica hum ana. Su caracteriza
ción citogenética posibilitará Un m ejor co 
nocim iento de la evolución y p ronóstico  dé 
los individuos afectos, com o tam bién será dé 
gran interés para el asesoram icnto gen ético  a 
parejas con este problem a y a la población 
de riesgo. Este conocim iento  servirá para úna 
planificación adecuada de acciones de gen éti
ca poblacional y diagnóstico prenatal.

A B S T R A C T

Trisom y 21 is the m ost com m on chrom osom al abnórm ality in m an, the 
World incidencé o f  this syndforne is 1/700 liveborhs and in Ecuador the in cid en te  is 
1/526.

In this Work 3 4 0  cases o f individuáis with Down Syndrom e are analized 
and com piled; they áre part o f the National Collaborative Registry o f  Human Chro
m osom al Variants and A nom alies.

For the cytogenetic  study, T l.ym phocytes were cultivated and CiTG 
ganding was carried out. The results show some chrom osom al variants: 321 aré 
primary trisom ies, 12 are m osaicism s, 3 are trisom ies due to a transió catió n , 2 are 
isochrom osom es and 2 could be either undetected peripheral blood m osacism  or 
the duplication o f  the critical región ( 21q 22), that can n ot be evidenced by stan
dard banding techniques (4 0 0  bands). Our data show a similar tend eney w ith those 
reported in literaturc. We found a signifícant increase in the ineidénce o f  Down
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Syndrom e ¡n womcn aged 35 years and older.
Key words: Trisom y 2 1 , Critical Región ( 2 1 q 22), Dowñ Syndrom e, Na

tional Collaborative Registry o f Human 
citogenetic variants, high maternal age.
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HISTERECTOMIA ABDOMINAL INVERTIDA (H.A.I.)
Dr. Abel Meléndez E. 1 Dr. Leonardo Márquez1; Dr. Carlos Jiménez2 ; 

Dr. Fernando Hernández2; Dr. Juan Romero2; Dr. Andrés Calle3.

Resumen
Se presenta un estudio prospectivo en 46 pacientes para el análisis de 

factores que influyen en el tiempo quirúrgico y complicaciones, estancia hospitala
ria, para una técnica determinada de extirpación del útero.

Se evalúan dichos parámetros y  se relacionan también con datos genera
les, edad, antecedentes de cirugía, etc.

Se determina en la población estudiada, que existe un bajo índice de 
complicaciones 23.9 o/o, las infecciones urinarias fueron en un 13 ó/ó, que se utili
zó menos instrumen tal y  material de sutura; que la mayor longitud uterina represen
taba mayor dificultad técnica (p < 0.05) y alargaba el tiempo quirúrgico; la ejecu
ción correcta y  sin complicaciones no se relacionó con el tipo de cirujano.

Introducción

La H isterectom ía abdom inal in
vertida (H AI), descrita por Ion Chiricuta 
oncologo rum ano, constituye en cualquier 
Servicio G inecológico, una alternativa váli
da. Fue recom endada para los casos de Ca 
in situ de cuello por ser una técnica extra- 
facial (1,2).

ES un procedim iento más simple 
frente a la h isterectom ía clásica (3  - 5), y 
ofrece  varias ventajas: dism inución del tiem 
po quirúrgico, m enor traum atism o h ístico , 
ahorro de m aterial de sutura, seguridad en la

1 . Médico Tratante. Hospital Gineco Obstétrico 
Isidro Ayora - Quito. Curso de Postgrado en 
Ginecología y Obstetricia.

í¿s Médico Residente.
3. Coordinador de Postgrado G.O.

disección y sección del cervix, evita la lesión 
del ureter y vejiga (6 - 8).

El autor original publicó una se
rie en 2 5 0  pacientes Con bajo  m orbilidad 
trans y post operatoria ( 1 , 9 , 10) y 0 o/o de 
mortalidad (11 - 13). En este reporte se ind i
ca un tiem po prom edio de 4  a 7 m inutos 
para extraer el útero (1 4  * 16).

A sí, siendo lá cirugía una ciencia 
que va enriqueciéndose con nuevos aportes, 
presentam os los resultados obtenidos con 
una serie de pacientes que han sido m aneja
das con este criterio , extendiéndose no sólo 
a aquellas que tienen Ca cérvico Uterino sino 
tam bién otras patologías ginecológicas.
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Material y métodos

¡Se practicaron en el período de 
Enero 1 9 8 9  - Jun io  1 9 9 0  243  h isterccto- 
rtiías, 4 6  de las cuales se som etieron a H .A.Í. 
en el Departam ento de G inecología del Hos
pital G ineco O bstétrico Isidro A yora; se ana
lizaron, m ediante estudio prospectivo, los 
expedientes clín icos bajo un p rotoco lo  ela
borado previamente para recolección  de las 
variables a evaluarse: Edad, A ntecedentes de 
Cirugía, tiem po quirúrgico, tam año del cer- 
vix uterino, hemorragia transoperatoria, 
morbilidad febril e infección de vías urina
rias.

Los criterios de inclusión y exclusión fue- 
ron:

1. D iagnóstico C línico de patología g ineco
lógica.

2. A usencia de tum or cervical m ayor de 1 
cm .

3. V aloración clín ica y exám enes de acuer
do a norm as del D epartam ento G ihecoló- 
gico (ver cuadro No. 1).

4 . Cirugías planificadas, excluyendo todas 
las emergencias.

5. Practicadas por m édicos tratantes y resi
dentes R 3 bajó  supervisión.

6 . Limpieza prolija del canal vaginal previa 
a la cirugía, excluyendo con sospecha de 
infección .

7. T écn ica de acuerdo a parám etros preesta
blecidos. (1 , 9, 10)
7 .1 . Casos con técnica clásica se exclu 

yeron.
7 .2 . Laparotom ía media infraum bilical 

y/ oP FA N N E ST IE L .
7 .3 . Exploración pélvica minuciosa.
7 .4 . Tracción uterina.
7 .5 . Apertura del peritoneo anterior y 

posterior (opcional), rechazando 2 
á 3 cm . en la Vejiga y el recto  (o p 
cional).

7 .6 . Se perfora am bos ligam entos an- 
' chos hacia la base y se agrandan en

form a digital.
7 .7 . Apertura de la pared vaginal a n te 

rior de un paracolpio a o tro .
7 , Se expone el cervix* lim pieza con 

alcohol yodado.
7 .9 . Se pinza y secciona la arteria u teri

na, param etrio y pared lateral de va
gina.

7 .1 0 . Se com pleta la sección de la vagina, 
quedando el útero aún fijo  por los 
ligamentos redondos e infundibulo 
pélvicos decidiendo o no la anexec- 
tom ía.

7 .1 1 . Exerisis del útero.
7 .1 2 . Ligadura por transficción de los 4 

pedículos anotados.
7 .1 3 . Se com pleta la peritonización y cie

rre abdom inal.

Se analizan los datos de edad, c i
rugía previa, tiem po de duración de lá ciru
gía, tipo de incisión, hem orragia transopera
toria, estancia hospitalaria, diagnóstico y 
com plicaciones en Una com putadora IBM  
com patible incluido un programa E P I— 
INFO.

Resultados

La edad prom edio de las pacien
tes fue de 45 - 65 ± 8 .35  años. La paridad de 
5 .15  ± 3 .1 4 .

HA l ION CHIRICUTA  

POBLACION

P eríodo: Enero 1 9 8 9  — ju n io  1 9 9 0  
n: 4 6  casos 

Edad: ;, 4 5 .6 4  i  8 .3 5  años 
Paridad: 5 .15  ±  3 .14

El 4 1 .3  o/o (1 9 )  ten ían  cirugías 
previas abdom inales. Él 1 0 .9  o/o (5) de ellas 
cesárea anterior.

La duración de la cirugía fu e de
6 7 .8  ±  18  minutos.
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H A I ¡ ION CHIRICUTA

CONSIDERACIONES

Cirugía previa:
A ntecedentes de cesárea: 
Duración de la cirugía: 
Longitud uterina:
Sangrado transoperatorio : 
Hospitalización p ostoperatorio  ¡ 
Anestesia general:
Incisión de Pfannenstiel:

1 9 ( 4 1 .3  o/o)
5 (1 0 .9  o/o)

6 7 .8  i  18 m inutos 
9 .8  ± 2 .2  cm. 

3 2 0 .0  + 9 5  mi.
87  i: 3 0  horas 
43  (9 3 .4  o/o)
4 0  (8 7 .0  o/o).

Lá longitud uterina medida en la 
pieza anatom o - patológica 9 ,8  ±  2 cen tím e
tros.

La hemorragia transoperatoria cal
culada por hem atocrito  previo y posterior a 
la cirugía fue de 3 2 0  +95  mi.

Anestesia general recibieron el 
9 3 .5  o/o (4 3 )  de las pacientes.

Én 9 0  o/o fue realizada laparoto
m ía  de Pfannestiel.

Estancia hospitalaria fue de 87 
± 3 0  horas. 1

La patología más intervenida fue 
la m iom atosis uterina 8 7 .4  o/o.

El índice global de com plicacio
nes fue de 2 3 .9  o/o siendo más alta la in fec
ción de víás urinarias 13 o/o,

Sé relacionaron datos: entre la 
edad dé la paciente y tiem po de hospitaliza
ción x 2 = 2 ,2 3 ;  p — n.s.).

Longitud uterina y tiem po de ci
rugía ( r — O JO ; p — 0 ,0 5 ).

Duración de lá hospitalización y 
tip o  de com plicaciones (X 2 =  3 .0 ; p = n  s.).

Se com paró tiem po de cirugía, 
longitud uterina y ciru janos 1, 2 y 3. Siendo 
1 el de más experiencia en lá técn ica , 2 t on 
experiencia pero no en la técn ica , y 3 en tase 

de entrenam iento , no encontrándose diferen- 
cias estad ísticam ente significativas.

Discusión
La edad corresponde al grupo

que más acude por problem as ginecológicos 
al hospital, esto determ ina que no sea signifi
cativa la relación entré la edad y  el tiem po 
de hospitalización, pues todas estás m ujeres 
recibieron tratam iento previo y cum plieron 
los requisitos previos al ingreso y no sufrían  
de patologías asociadas que impidan la ciru 
gía.

Se estim a en concordancia con el 
autor qué describe la técn ica original que no 
es lim itación para Su uso lá presencia de ciru 
gías previas abdom inales incluidas las cesá
reas anteriores (9 ), que d ificultan la d isec
ción del peritoneo anterior ya que no existe  
relación con las com plicaciones (1 , 7 , 9 ).

La duración de la cirugía fue algo 
más lárga en com paración con o tros traba jos, 
ya que no solam ente se trataron  los casos 
con patología cervical, incluyéndose tam bién 
otras patologías, incluidos procedim ientos 
más largos o cirugías adicionales.

En relación a la duración de la 
cirugía com parada con la longitud del cervix. 
se encontró que es estad ísticam ente signifi
cativa p <  0 ,0 5 . Lo cual concuerda con  cri- 
terior de otras series en que un útero  más 
grande o un cervix elongado puedan dár m a
yor dificultad técn ica (9 , 13).

La pérdida sanguínea estuvo en 
lím ites aceptables de acuerdo a otras series 
comparadas (2 -5 , 9, 10).

La estancia hospitalaria fu e m ás 
larga que la de la serie'original y otras (9-1 1 )
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no tan to  por las com plicaciones sino por las 
características de nuestras m ujeres (son de 
sitios alejados y de bajas condiciones eco n ó 
micas).

La patología más frecuente fue 
la m iom atosis uterina (ver tabla 3 ) en dos 
casos hubo diagnóstico de adenocarcinom a, 
lo cual coincide con otras estad ísticas que re 
fieren el 5 o/o (3 , 9, 13).

El índice de com plicaciones fue 
bajo  2 3 .9  o/o (otros autores hasta el 30  o/o), 
La infección  de vías urinarias representó la 
condición más alta 13 o/o (ver tabla 4 )  (1 1 , 
13 , 16).

HA i TECNICA DE !ON CHIRICUTA  

DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICP

n o/o

1. Leiom iom a 31 6 7 .4
2. Ádenom iosis 5 1 0 .9
3, Cistoadenom a 1 2.2
4 . Cá M icroinvasor 2 4 .3
5. Cá Epiderm oide 1 2.2
6 . Ca in situ 4  8 .7
7. Adeno Ca bien diferenciado 2 4 .3

1 . T écn ica  de fácil realización, T iem po qui
rúrgico m enor a la h isterectom ía clásica.

2. Indice bajo de com plicaciones trans y 
post operatorias.

3. U tilización de m enos instrum ental y 
m aterial de sutura,

4 . La m ayor longitud del útero y  el cervix

im plican m ayor dificultad técn ica  y p ro
longan e l tiem po quirúrgico.

5. No es estad ísticam ente significativo el ín
dice entre duración de hospitalización y  
tipo de com plicaciones.

6. La e jecu ción  del procedim iento en  tiem 
po y com plicaciones no presenta d iferen
cias estad ísticam ente significativas con el 
tipo de ciru jano, por lo que es recom en
dado para aquellos que están en proceso 
de entrenam iento.

7. A pesar de ser una técn ica extrafáscial, no 
aum entaron las com plicaciones urinarias 
de injuria a vejiga o uréter.

Conclusiones:
1. La edad de la paciente no está relacionada 

con el tiem po de hospitalización (x 2 — 
2 .2 3 ; p = n s ) .  5

2. La duración de la cirugía está  relacionada 
con la longitud uterina (  r — 0 .3 0 , p
0 .0 5 ).

3. El diagnóstico histopatológico no tiene 
relación con la edad de la pacien te ( x 2
— 3 .0 2 ; p =  ns).

4 . La duración de la hospitalización no tie
ne relación con el tipo de com plicación  
(x 2 — 3 .0 ; p — ns).

5. Considerando la  duración de la cirugía 
y la longitud uterina, el Cirujano 1 no se 
diferencia significativam ente de los o tro s 
cirujanos.
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DIABETES Y EMBARAZO

Dr. Iván Patricio Vega Checa1; Dr. Carlos Montenegro Moreno l\ 

Resumen

El embarazo es un estado metabólico único en el cual la madre tiene 
que aportar sustrato y  energía, no sólo para sus propias urgenciás energéticas sino 
también para los requerimientos metabólicos del feto . La diabetes interfiere con los 
cambios adaptativos maternos normales produciendo alteraciones fetales. En la 
presente revisión bibliográfica se tratará de estudiar la definición de diabetes gesta* 
cional, su fisiopatología, clasificación, diagnóstico y tratamiento.

Definición

La diabetes gestacional es defini
da por el N ational D iabetes D ata Group 
com o la disminución de la tolerancia a los hi
dratos de carbono que se reconoce por pri
mera vez durante el em barazo actual ( 1 ). 
Por otra  parte, el inform é de la Organización 
Mundial de la Salud de 1 9 8 0  establece que 
los criterios diagnósticos de la diabetes de
ben ser los mismos en todas las m ujeres adul
tas, embarazadas o no (2 ). D orothy R ey cro ft 
considera que es la intolerancia gestacional 
verdadera a los carbohidratos provocada por 
el em barazo y secundaria de horm onas dia- 
betógenas (3).

Fisiopatología

En las primeras semanas del em 
barazo norm al se ve rápidam ente afectad o el 
m etabolism o m aterno de los carbohidratos

1. Médicos Residentes Postgrado Gíneco - Obstetricia 
Facultad de Ciencias Médicas

por una elevación en los niveles séricos de 
estrógeno y progesterona la cual culm ina en 
hiperplasia de la célula beta pancreática, au
m ento de la secreción de insulina,' e  intensi
ficación de la sensibilidad tisular a esta hor
mona. Estas alteraciones m etabólicas son 
anabólicas y estimulan al aum ento del depó
sito de glucógeno tisular. A um enta la utiliza
ción de glucosa periférica y  dism inuye sus 
niveles plasm áticos en ayunas en cerca de 
lOo/o hacia la mitad o fin al del prim er tri
m estre, es decir, antes de que exista en el 
feto  una necesidad sustancial de este nu trien
te (3 ).

Durante la segunda m itad del 
em barazo, el m etabolism o m aterno de los 
carbhidratos es som etido a estrés por eleva^ 
ción de los niveles de som atOtropina corión i- 
ca placentaria y otras horm onas esteroides y 
pro te ínicas sintetizadas por la placenta. Los 
niveles en plasma de prolactina, cortiso l y
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glucagort son tam bién más altos al final del 
em barazo. La suma íle estos cam bios horm o
nales origina resistencia discreta a la insuli
na, movilización de los depósitos hepáticos 
de glucógeno, aum ento en la producción de 
glucosa hepática, y estrés en cuanto a to le
rancia normal a la glucosa en estado de ali
m entación. En general, estas alteraciones 
m etabólicas facilitan  la anabolita durante 
períodos de alim entación, pero son cata- 
b ólicos en los períodos postprandial y n o c
turno de ayuno con niveles más bajos de 
glucosa postabsorción que en m ujeres no 
grávidas (4).

En relación a! m etabolism o de 
las proteínas en las m ujeres no embarazadas 
el nivel to ta l de alfa am íno—nitrógeno en el 
plasma es de 3 ,0  mM. Todavía este valor dis
m inuye a 2 , 3 durante la gestación, y tal 
m erma es equiparable a la de la glucosa (5). 
Los valores en la mayor parte de am inoáci
dos son más altos en el com partim ento fetal 
hasta el térm ino.

Todavía es limitada la inform a
ción concern iente a los cam bios en el con te
nido de p roteína  en la m ujer prom edio es 
de cerca de 9 kg durante la segunda mitad 
del em barazo, esto es, cuando tiene lugar 
el m ayor aum ento de peso en el fe to . El de
pósito m aterno de proteína se encuentre en 
útero, mamas y sangre.

El em barazo norm al se caracte
riza por depósito m aterno de grasa en los 
prim eros meses, seguido en la segunda mi
tad de la gestación por movilización de la 
grasa, que coincide con la utilización acele
rada de glucosa y am inoácidos por el feto  
(ó).

El depósito de grasa en la madre 
es regulado firm em ente hasta la mitad de la 
gestación. Más tarde, en el em barazo, el in
crem ento  en la incorporación de glucosa al 
te jid o  adiposo depende de aum ento en la

reesterilicación (7 ). La enzima lipasa de li- 
poproteína participa en el control coordi
nado del depósito de grasa y movilización 
de la misma (8).

Los requerim ientos m etabólicos 
materno fetales durante la gestación depen
den del desarrollo de un nuevo órgano endo
crino que sin tetice análogos de horm onas es
feroides y pcptidos neüroendócrinos m ater
nos. Este órgano com plejo , que in teractúa 
con la madre y el feto , requiere un increm en
to  extenso  del flujo sanguíneo para propor
cionar al feto  una transferencia óptim a de 
nutrientes, oxígeno, agua, minerales y Vita
minas.

La som atom am otropina corióni- 
ca humana es la horm ona peptíd ica más 
im portante sintetizada por la placenta. En 
e fecto , es inm unoquím ica e inm unológica- 
m ente sim ilar a la horm ona hipofisaria del 
crecim iento y tiene propiedades insulinotró- 
picas y lipolíticas. Esta horm ona posee a c ti
vidades biológicas m últiples, que incluyen 
crecim iento de la mama m aterna en prepara
ción para la lactancia, lipólisis y aum ento en 
lá transferencia de glucosa y am inoácidos al 
fe to  al final del em barazo. No se ha definido 
claram ente el control de la función de esta 
horm ona en la placenta pero puede residir 
en él c íto tro fo b lasto  de la misma (9).

La som atom am otropina corió n i
ca humana estim ula la síntesis de insulina 
materna y la libera en respuesta a la adm i
nistración de glucosa. Si al ginal del em ba
razo existe reserva inadecuada de insulina 
m aterna, la interacción de este péptido pla- 
centario y la secreción insuficiente dé insu
lina m aterna m enoscaba la tolerancia a la 
glucosa por parte de la madre (3).

Las microvellosidades de lá p la
centa tienen receptores esp ecíficos de insu
lina, pero se desconoce el papel de esta h o r
mona en la m odulación placentaria de nu
trientes m aternos esp ecíficos. A unque la in 
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sulina m aterna es desdoblada y degradada 
por la placenta, está horm ona no es transpor
tada al fe to  (3 ).

El flu jo  sanguíneo placentario 
puede disminuir en la placenta en mujeres 
con problem as vasculares secundarios a dia
betes dependiente de insulina (tipo 1 ), lo 
cual causa hipoxia a largo plazo y anorm a
lidades vaculares placentarias. Tam bién la hi
pertensión inducida por el em barazo es más 
frecuente en mujeres diabéticas grávidas, lo 
cuál tam bién reduce en flu jo  sanguíneo en la 
placenta (3 ).

Lá diabetes puede producir co n 
centraciones netam ente anorm ales de gluco
sa m aterna, ácidos grasos libres, triglicéridos, 
am inoácidos, estrádiol e insulina, estas per
turbaciones del medio m etabólico endocrino 
m aterno pueden a su vez alterar lá actividad 

de enzimas del m etabolism o interm edió de 
la placenta.

Diam ent y colaboradores han in
form ado que las placentas de em barazos en 
diabéticas acumulan triglicéridos, fosfo líp i- 
dos y glucógeno en proporción con las ele
vaciones dé precursores m etabólicos en el 
plasma m aterno. Observaron un aum ento en 
la actividad de las enzim as pentosá y cihása 
de piruvato en las placentas de mujeres con 

diabetes gestaciónal, lo cual sugirieron que 
podría estar relacionado con hiperinsuline- 
mia m aterna y fetal, pues estas enzimas Son 
dependientes de lá insulina en el hígado y 
te jid o  adiposo ( 10).

Clasificación dé intolerancia a glucosa en 
mujeres embarazadas

a) D iabetes Tipo I: D iabetes Sacarina D e
pendiente de Insulina.
E xiste  üna propensión a cetosis. D eficien
cia de insulina, por pérdida de célu
las de los islotes. A menudo asociada con 
tipos esp ecíficos de HLA con predisposi

ción a insulitis miral o fenóm enos auto- 
inm unitarios (anticuerpo de célula de 
islote). Ocurre a cualquier edad. Frecu en 
te en la juventud. Estas m ujeres suelen 
tener peso normal, pero pueden ser 
obesas. ‘ .■■■■■■

b) D iabetes Tipo II: D iabetes Sacarina No 
Dependiente de Insulina R esistente a 
cetosis.
Más frecuente en adultos pero presente a 
cualquier edad. En la m ayoría con peso 
excesivo. Puede observarse en grupos fa 
miliares com o rasgo genético  dom inante 
autosóm ico. Requiere siempre insulina 
contra la hiperglicemia durante el em bara- 
zo.

c) D iabetes Tipo III: Intolerancia G estacio- 
nal a Carbohidratos. D iabetes G estacio- 
nal.
Se realizan pruebas de selección a tod as 
las m ujeres con 24  a 2 8  semanas de em ba
razo se les administra una carga de g lu co
sa de 5 0  gr. por vía bucal ál azar (no nece
sita estar en ayunas). Una hora después 
un valor de glucosa en plasm a de 140mg/ 
di o más, constituye indicación para ejé- 
cutar prueba de tolerancia bucal a la glu
cosa,

d) D iabetes Tipo IV : D iabetes Secundaria 
Fibrosis quística. Trastornos endocrinos 
com o acromegalia, h ¡perprolactinem ia; 
síndrom e de Cushing, anorm alidades del 
receptor de insulina, o form as anorm ales 
de insulina, drogas o agentes q u ím icos, 
diálisis renal, trasplante de órgano, algu
nos síndrom es genéticos.

Diagnóstico

La glicem ia plasm ática tras so
brecarga oral con glucosa in iciálm ente des
criba por O ’Sullivan, es e l m étodo más uti
lizado com o T est de Screening que Consiste 
en la adm inistración a la gestante en tre  las 
semanas 2 4  y 2 8  de em barazo (1 1 )  de unos



56 Diabetes y embarazo

5 0  gramos de glucosa, sin que necesariam en
te  tenga qué estar en ayunas ni a una hora 
concreta  del día. Una hora más tarde se e x 
trae sangre venosa para la determ inación de 
glucem ia plasm ática. Un valor igual o  supe
rior a 1 4 0  mg/dl se considera suficiente para 
indicar la realización de una curva de gluce
mia ( 12 ).

El diagnóstico definitivo de dia
betes gestacional con tin ía  basándose en el 
test dé tolerancia oral a 100 gramos de glu
cosa dé tres horas de duración descrito por 
O ’Sullivan y Mahan (1 3 )  en donde dos valo
res superiores a las siguientes cifras estable
cen el diagnóstico:

0 m inutos 105 mg/dl.
6 0  m inutos 1 9 0  mg/dl.
9 0  m inutos 165  mg/dl.

Un valor de glucosa en sangre en 
ayunas m ayor de 105 mg/dl es suficiente in
dicación para efectu ar una curva de to leran
cia a la glucosa (13 ).

Implicaciones de lá diabetes gestacional 

a) Repercusión sobre el embarazo actual:

A um ento de la mortalidad peri- 
natal (1 4 )  (1 5 )  (1 6 )  (1 7 )  (1 8 )  (1 9 ).

A um ento de la frecuencia dé 
preclam sia, polihidram nios y parto prem a
tu ro  ( 2 0 - 2 1 ).

A um ento de m acrosom ías, in ter
vención quirúrgica en el parto y parto trau
m ático-(2 2  - 23 - 2 4  - 25).

A um ento de la mortalidad neo
natal (hipoglicem ia, hipocalcem ia, hiper- 
bilifrubínem ia, dístres respiratorio) (2 6 ).

b) Efectos a largo plazo sobre el feto:

A um ento del riesgo de obesidad.

A um ento del riesgo de diabetes 
(2 7  - 2 8  - 29).

c) Implicaciones a largo plazo para la madre:

A um ento del riesgo de d iabetes 
( 3 0 - 3 1 - 3 2 ) .

Asistencia de la embarazada

Én térm inos generales se deben 
satisfacer tres finalidades para asegurar la 
supervivencia del h ijo  de la madre d iabéti
ca. La prim era es un control estricto  del p ro
ceso m etabólico, lo que parece lograrse to 
mando com o índice de con trol la co n cen tra 
ción de la glucosa m aterna. La segunda se 
refiere a la vigilancia del fe to  para estim ar 
el grado de crecim iento y bienestar fe ta l; lá 
tercera  és obtener un producto a térm ino 
m ediante un parto eu tócico  que asegura un 
recién nacido maduro.

El indicador b io q u ím ico  del gra
do de con tro l m etabólico consiste en que el 
nivel sanguíneo de glucosa de ayuna sea 
entre 6 0 —1 0 0  mg/dl y que la glucem ia post- 
prandial no exceda de 1 4 0  mg/dl.

En la dieta la cantidad to ta l de 
energía se fija  en 30  K cal por Kg de peso 
ideal en el primer trim estre, y ese aporte e le 
va a 4 0  K cal en el resto de la gestación. E l 
aum ento admisible para el peso corporal 
debe ser de 10  á 11  kg, igual que en la em b a
razada no diabética. La distribución de en er
gía diaria se calcula en 20 o/o de p roteínas, 
4 5  o/o carbohidratos y 35 o/o de grasas, Se  
ha insistido en increm entar el contenido de 
fibra en lós nutrim entos: asi mism o re re 
com ienda el uso de vitam inas y calcio . L a  
dieta debe distribuirse en 5 a 6 ingestas para 
minim izarlas excursiones glucém icas post- 
prandiales, evitar la cctonuria de ayuno y en 
caso de tratam iento con insulina, disminuir 
el riesgo de hipoglicem ia en el períod o en tre  
dos ingestas.

La hiperglicem ia debe con tro lar
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se con insulina en cantidad que sea necesaria 
y en el número de aplicaciones que se requie
ran. Se pueden utilizar insulinas de acciones 
tanto  interm edia com o rápida o una com bi
nación de las dos. Es im portante señalar que 
los hipoglicem iantes bucales no deben em
plearse durante el. em barazo, porque no son 
capaces de controlar el trastorno m etabólico 
m aterno, provocan hiperinsulinismo en el 
feto  ya que atraviez.an la barrera placentaria 
y supuesta acción teratogénica.

En relación a la vigilancia del 
estado feta l, él desarrollo de técnicas exter
nas constituye el cam bio más im portante 
y progreso en el reconocim iento del bienes
tar fetal. La prueba sin estrés se debe e fec
tuar sem analm ente desde la sem ana 32 de la 
gestación; después se hace dos veces por se
m ana desde la semana 36.

La ultrasonograf ía en los dos pri
m eros trim estres perm ite determ inar la edad 
gestacional y la d etección de m alform acio
nes, más tarde se estim a el crecim iento cefá
lico m ediante el diám etro biparietal y se 
com para con el crecim iento som ático. La 
hospitalización de las pacientes se debé con 
siderar com o una urgencia particular y no 
com o medida sistem ática.

Lo ideal es llevar a la paciente a 
térm ino y procurar el parto vaginal, pero 
cuando hay riesgo de daño fetal se llega á 
interrum pir el em barazo entre las semanas 
38 y 39, realizando una cesárea sólo por ra
zones obstétricas.

Y a se ha citado anteriorm ente el 
riesgo de diabetes futura que supone para la 
madre el diagnóstico de una diabetes gesta
cional. Es im portante, que en el postparto 
se considere su tolerancia a la glucosa que se 
liara ó sem anas después del parto o tras fina
lizar la lactancia.

Es im portante programar la pla
n ificación  fam iliar considerando la posibili

dad de futuros em barazos para tom ar d eci
siones correspondientes. Si no existen c o n 
traindicaciones, se preferirán los m étodos 
m ecánicos. Los contraceptivos orales tienen 
el inconveniente de actuar desfavorablem en
te sobre el m etabolism o de la glucosa. El 
gestágeno disminuye la sensibilidad á la 
glucosa ( 3 3 )  y el estrógeno actúa p otencian
do la acción del gestágeno al disminuir su 
secreción por la bilis (3 4 ) al mismo tiem po 
que favoreciendo el déficit de piridoxal fo s
fato  que puede aum entar la gluconeogénesis 
hepática (3 5 ). Los triglicéridos aum entan ya 
que el increm ento de su síntesis hepática 
por parte de los estrógenos (3 6 )  no es co n 
trarrestado por el mayor aclaram ierito m eta
bólico debido a los progestágenos. El coleste- 
rol plasm ático aum enta d iscretam ente, y  lo 
que es más im portante, varía el nivel de LID L 
colesterol (3 7 ). En caso de necesitar un co n 
traceptivo oral, serán de e lección  los prepa

rados trifásicos.

Cetoácidosis diabética

La cetoácidosis diabética es un 
trastorno m etabólico  de suma gravedad ca
racterizado por un ritm o acelerado de glu- 
cogenólisis, gluconeogénesis y cetogénesis 
hepática y úna merma de la utilización de la 
glucosa, factores todos que causan una eleva
ción del nivel de glucosa y cetoácidos en 
sangre.

Estas anom alías, ju n to  con eí au
mento de movilización de los ácidos grasos 
libres del te jid o  adiposo y la m ayor proteó- 
lisis muscular, dan lugar a una inundación 
del torrente sanguíneo con substratos para la 
liiperproducción hepática de glucosa y cuer
pos cetónicos.

Las anom alías horm onales más 
im portantes de este cuadro son un d éficit 
de insulina circulante, que favorece el ca ta 
bolism o, y una hiperglucagonemia conside
rable. La hiperglucem ia origina una diuresis 
osm ótica, con la depleción consiguiente del
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volumen íntravascular, la cual est imula a su 
vez el sistem a nervioso sim pático y la libera
ción de catecolam inas.

El aum ento de catecolam inas de
term ina un increm ento enorm e de la m ovili
zación de ácidos grasos libres del tejido adi
poso, El aum ento de los niveles de adrenali
na y gtucagón en sangre potencia la gluco- 
neogenesis, la glucogenólisis y la cetogénesis 
hepáticas, y  la adrenalina disminuye además 
toda secreción residual de insulina endógena.

La elevación acusada de los nive
les dé ácidos grasos libres hace que se reduz
ca tam bién la oxidación de los cuerpos cetó- 
n icos en los te jid os periféricos, determ inan
do una intensa hipercetonem ia y una cetonu- 
ria masiva.

La liberación de otras horm onas

Abstract

del estres, com o cortisol y horm ona de creci
m iento, acentúa estos fenóm enos patogéni
cos de la cétoacidosis diabética, al tener tales 
sustancias actividad antiinsulínica.

Aunque la resorción tubular re
nal de glucosa y cuerpos cetón icos no está 
lim itada por un dintel m áxim o, la glucosuria 
y la cetonuria observadas durante la cetoaci- 
dosis d iabética se deben a que los túbulos re
nales resorben menos del 100 o/o de la glu
cosa y los cuerpos cetónicos filtrados. La e li
m inación masiva de estos dos com puestos, 
con la consiguientes diuresis osm ótica, pro
duce grandes pérdidas de sodio, potasio , Cal
cio , fo sfa to , am onio y o tros iones por la o ri
na. Estas pérdidas tan intensas de agua y 
electro litos, com binadas con una acidosis 
intensa, pueden llegar a originar colapso 
cardiovascular y muerte.

The evaluation o f  iron d eficiency in a high risk population could be 
done throug the careful selection o f d ifferent biochem ical and hem atological indi- 
cators th at could transíate properly the d ifferent status o f  its evolution:

1. Iron deficiency stores by serum ferritin ;
2. D eficiency o f iron marrow supply by ery th rocyte  protoporphirin , 

porcentage o f  transferrin saturation and transferrin receptors; and
3. Iron deficiency anem ia b y  hem oglobin or hem atocrit determ ina- 

tions.
T he purpose o f the iron evaluation will let correCtly select the d iffe

rent indicators to  estím ate the iron status o f the target population. The sensivity 
and esp écific ity  o f the indicators are irnportant áspeets tó  be considered, as well 
as the magnitude o f the deficiency and the o cu rren te  o f other confiusing factors 
such as: hem oglobinopaties, malaria, infecí ion, etc.
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ESTUDIO ABIERTO RAMDOMIZADO CON AMOXICILINA 150MG/KG 
DE PESO V.O. DADOS EN DIFERENTES INTERVALOS DE TIEMPO EN EL 

TRATAMIENTO CLINICO DE LA FIEBR E TIFOIDEA

Dr. Jorge Sierra Segura 1, Ora. Oréta Muñoz 2, Dr. Leonardo Bravo 3 y 
Dra. Graciela

Hospital“ Baca Ortiz”. Quito - Ecuador

R E S U M E N

Se realizó un estudio abierto comparativo para evaluar la eficacia terapéutica de ta amoxicili- 
na (Grunamox) por vía oral en el tratamiento de la fiebre tifoidea a dosis dé ISÚmglkg dé peso ad
ministrados en intervalos de 12 horas u 8 horas. Se estudiaron 46 pacientes pediátricos que se dis
tribuyeron en dos grupos. El grupo A recibió el tratamiento con amoxicilina cada 8 horas, y  él gru
po  B cada 12 horas. Se valoró la evolución del cuadro infeccioso a través de parámetros clínicos 
previamente establecidos. El análisis estadístico mostró que no hubo ninguna diferencia significati
va eri el tratamiento de este óúadro entre ambos grupos (todos los pacientes respondieron favora
blemente tíl tratamiento). Además, no se presentó ningún efecto  colateral atribuible a l antibiótico. 
En conclusión, se recomienda él uso de amoxicilina por vía Oral a intervalos de 12 horas com o teta* 
pia eficaz de la fiebre tifoidea en pacientes pediátricos.

Palabras Clatíe'ü Amoxicilina¿ intervalos dé ddministración, fiebré tifoideay ñiños.

INTRO DUCCIO N

La tifo id ea  m uestra características dé ser 
una enferm edad septicém ica con m anifestacio
nes clín icas de fieb re , cefalea m arcada, astenia, 
ánorexia, dolor abdom inal, diarrea, estreñim ien
to , e tc .

Se consigna que el agente etiológico Salm o- 
nella typ hi pertenece a la fam ilia enterobacte- 
fiaceae, género Salm onella siendo este un ba

1. Jefe  del Servicio de Infectología
2» Médica tratante del Servicio de Infectología
3. Médico Adscrito al Servicio de Infectología 
4  Médica Adscrita al Servicio de Infectología

cilo gram-negativo móvil. E l ún ico  organism o de 
este género patógeno exclusivo para el hom bre 
es la Salm onella typhosa cuyá transm isión se 
hace por el cíelo in testino-boca a través dé ali
m entos y aguas contam inadas.

La salm onella typhi presenta tres antígenost 
a).- A ntígeno O, que es un lipópolisacarido que 
se encuentra en la pared celular} b ).- A ntígeno 
H term olábil de naturaleza p ro teica  y  que está 
presente en los falgelos; c ) A ntígen o  V i que se
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encuentra  en la cápsula bacteriana y que con 
ju n tam en te  con el antígeno O son los responsa
bles de la virulencia del bacilo . No todas las ce
pas de Salm onella typhi poseen este antígeno

( i ) .
Cuando la Salm onella typhosa vence la ba

rrerá de la acidez gástrica y logra implantarse en 
la m ucosa del in testino  delgado puede 1 ) mul
tiplicarse antes de penetrarla o 2) invadir la m u
cosa sin m ultiplicación previa para luego llegar 
á la subm ucosa donde es fagocitada por células 
m ononucleares. Los bacilos perm anecen en es
tas células sin ser destruidos y posteriorm ente 
son transportados por los vasos lin fáticos a los 
ganglios m esentéricos desde donde finalm ente 
alcanzan la sangre produciendo una bacterem ia 
que lleva a los bacilos a l hígado, bazo, médula 
ósea y placas de Peyer siendo aq u í atrapadas en 
gran parte por las células reticuloendoteliales en 
donde pueden m ultiplicarse, quedar libres para 
luego ingresar nuevam ente a la sangre provocan
do una segunda bacterem ia que marca el inicio 
de las m anifestaciones^clínicas (2 ),

E l cuadro c lín ico  se caracterizá con un pe
río d o  de incubación entre  7 a 21 días, la fiebre 
es de instalación insidiosa y se inicia con eleva
ciones de hasta 38 grados C. siendo rem itente 
hasta alcanzar entre el q u in to  y el séptim o día 
los 4 0  grados, convirtiéndose luego en fiebre 
de tip o  continuo (3 ). Esta fiebre es predom i
nantem ente vespertina, se acom paña de cefalea 
intensa, gran postración , anorexia m arcada, 
mialgias y artr algias.

Se encuentra, adem ás dolor abdom inal difu
so, m eteorism o, trastornos del tránsito in testi
nal que se m anifiestan com o diarreas o estreñi
m iento , y en m uchos casos la hepatom egalia y 
la esplenom egalia están presentes.

Com o com plicaciones se describen: perfora
ción intestinal, hepatitis, m iocarditis, roséola, 
e tc.

E l diagnóstico se auxilia con los siguientes 
exám enes de laboratorio : b iom etría  hem ática, 
velocidad de sedim entációíi globular (V S G ) y 
títu lo s  dé p ro te ín a  C reactiva (PG R). La reac
c ió n  de Widal se háce positiva á partir del sép

tim o d ía  de iniciada la enferm edad y  se con
sidera diagnóstica cuando los títu lo s de agluti- 
nina O son de 1 6 0  com o m ín im o. Los coprocul- 
tivos deben realizarse a partir del octavo d ía  de 
iniciada la enferm edad y solo tiene valor diag
nóstico en los niños. Los hem ocultívos busca
rán aislar la Salm onella typhosa a partir del se
gundo d ía  del cuadro clín ico  (4 ), siendo estos 
cultivos positivos hasta en üri 4 0  o/o de los pa
cientes (5 ). Com o exám enes adyuvantes se ha
ce la determ inación de trariSaminasas.

La fiebre  tifoidea, así com o los pacientes 
portadores asintom áticas de S. typhi se pueden 
tratar coñ am oxicilina (6).

La am oxicilina pertenece al grupo de anti
b ióticos b lactám icos (7 ). Esta fam ilia de anti
b ió ticos interfieren con la síntesis de la pared 
celular bacteriana (7 ,9 ,1 1 ,1 2 )  inhibiendo las 
reacciones de transpeptidación..

La am oxicilina es un derivado p en icilín ico , 
proviene de Í3. bencilpenicilina que por anim a

ción se convierte en am picilina y  de la hidroxi- 
lación de esta ultim a obtenem os la am oxicilina 
( 9, 10). T iene un amplio espectro de acció n  tan
to  para bacterias Gram positivas (strep tococcu s, 
staphylococus pehicilínasa negativos), com o 
Gram negativas (neisseria gonorrhoeae, E . Coli, 
salm onella typhi, haem ophylus influenzae) 
(8 ,9 ) . Se absorbe en el tracto  intestinal en un 
90  o/o. Los alim entos no interfieren la absor
ción de am oxíclina. Este an tib iótico  no deja 
residuos intestinales, es por ello que produce 
muy poca diarrea e incidencia de efecto s cola
terales (9 ) . Se liga a las proteínas plasm áticas en 
un 2 0  o/o. Su excreción  se hace por v ía renal 
en un 6 0  o/o (7 ,9 ). En infecciones salm onelósi- 
cas y/o fiebre tifoidea la dosis recom endada es 
de 100-150m g/kg por vía oral por d ía reparti
dos a intervalos de 8 horas (1 3 ).

En él presente estudio se evalúa él poder te* 
rapéutico de la am oxicilina adm inistrada por 
vía oral a intervalos de 8 horas y 12 horas en 
dos grupos de pacientes afectos con fieb re  ti
foidea.
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MATERIALES Y METODOS

Se estudiaron 4 6  pacientes pediátricos con 
diagnóstico de fiebre tifoid ea. Et ensayo clín i
co se realizó en el hospital de niños Baca Or- 
tiz, Q uito-Ecuador. Los pacientes fueron divi
didos al azar en dos grupos. E l grupo A con fo r
mado por 1 3  pacientes recib ió  un tratam iento 
con am oxicilina (Círunam ox) a la dosis de 150  
mg/kg de peso por v ía  oral cada 8 horas. El gru
po B constitu id o por 33 pacientes recibió el 
mismo A ntibiótico y á la misma dosis pero con 
intervalo dé 12  horas por vía oral. El trata
m iento se con tin u ó  por 12 días.

Los pacientes fueron aceptados para el estu- 
dio siem pre y  cuando cumplieran con los si
guientes criterios de inclusión. 1 ) Pacientes me
nores de 1 4  años 2) pacientes hospitalizados 
3) con sentim iento  escrito  de parte de los pa
dres 4 ) No haber recibido terapia antib iótica 
previa, y  5 ) Sin o tra  patología  concom itante, 
exceptuando el estado nutricional.

Los pacientes fueron diagnosticados de fie 
bre tifoid ea en báse á criterios clín icos, de la
boratorio , serológicos y m icrobiológicos pro
pios del cuadro infeccioso . Entre los parám etros 
clín icos que se tom aron en cuenta para el diag

nóstico Sé inclu ían : fiebre, cefalea, astenia, áno- 
féxia , odinofagia, congestión faríngea, epista
xis, mialgias, dolor abdom inal, estreñim iento, 
diarrea, hepatom egalia, y esplenom egalia.

Entre las pruebas de laboratorio  se incluye
ron la b io m etría  hem ática, la velocidad de sedi
m entación globular, los títu loá de proteina C 
reactiva, y las tránsam i nasas. En las pruebas se- 
rológícas se determ inaron el antígeno O y el an- 
tígeno Hi D entro de las pruebas bacteriológicas

se realizaron hem ocultivos y coprocultivos.
La evolución clín ica  de los pacientes fu e  va

lorada objetivam ente considerando la presencia 
o no de 5 parám etros clín ico s durante los si
guientes doce días después de iniciado, el trátá- 
m iento. Los mismos fueron: 1) norm alización 
de la tem peratura; 2) desaparición de la cefa lea ; 
3) desaparición de las mialgias; 4 )  desaparición 
de la adinam ia, y 5 ) dism inución y alivio del 
dolor abdom inal. Igualmente se valoró la efica
cia c lín ica  del an tib iótico  por medio de 3 co 
procultivos tom ados después de una sem ana de 
term inado el tratam iento y por tres días conse
cutivos.

Se evaluó la presentación de cualquier e fe cto  
colateral que pudiera aparecer y que se sospe
chara com o ocasionado por el an tib iótico  adm i
nistrado.

Los pacientes calificados com o fracasos te ra 
péuticos no fueron reem plazados por o tros y  Se 
los incluyó en el análisis estad ístico . No hubo 
pacientes que abandonaron el estudio.

El análisis estad ístico  se hizo a través del test 
de student o del Chi cuadrado, dependiendo de 
la naturaleza de los datos» Se consideró que hu
bo significancia estad ística con  valores P < 2 )0 .1 .

R E S U L T A D O S

Los pacientes que ingresaron á este estudio 
tenían ya una evolución c lín ica  de su cuadro de 
8 .7 6  días para el grupo A y  de 1 0 .6 8  d ías pat i  
el grupo B. Estos datos sin em bargo no fueron 
estad ísticam ente significativos (p = 0 ,1 3 ) .

Los dos grupos de pacientes no m ostraron 
ninguna diferencia significativa estad ística  éñ 
relación a su edad (p =  0 .5 9 ) ,  péso (p ^  0 .6 6 )  
y  talla (p — 0 .5 7 )  (tabla 1 y gráfico  No¿ 1).
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G R U P O E D A D  (años) T A L L A  (cm) PESO (kilos)
A X  =  6 .6 + . |  68 

DS = 1 5 .5
X  112.6 + -8 .4 2  
DS -  15.5

X  — 1 9 .4 + -2 .8 2  
DS — 5.19

B X  -  7.2+ 
DS = 3 .3

X  = 1 1 5 .2 + 6 .2 6  
DS =  17.8

X  = 2 0 .5 5  + 2 .18  
D S =  6.4

P =  0.59 P = 0 .6 6 P - 0 .5 7

Tabla N o. 1.* Datos antropométricos de los pacientes de ambos grupos. Los valo
res representan la media (X ) + • el error estandard de la media (ESM ) con un in
tervalo de confianza del 95 o/o. No hubo diferencias estadísticas significativas en 
ninguno de estos valores entre los grupos (t-student no pareado)  ̂ A ;  Grupo que 
recibió amoxicilina a intervalos de 8 horas. DS -  desviación estandard.

120

100

8 80 
II
íóar

*
>

í 60 -

40  -

2n

O

112.6
115.2

19.4 20.5

0 GRUPO A 

iGRUPO  B

EDAD PESO TALLA

Orático N o . 1.- Valores antropométricos de loá pacientes de ambos 
grupos. La edad en años; el peso en kilos y la talla en cm fueron 
estadísticamentes similares.
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El 54.3 o/o de pacientes (n = 2 5 )  fueron de 
sexo femenino. El promedio general de edad, 
peso y talla fue 7.11 años, 20.23 kilos y 114,48 
cm.

Ambos grupos no mostraroh diferencias en 
los datos epidemiológicos que incluían dispo
nibilidad o no de agua potable ( p =  0.60), 
energía eléctrica (p — 0.69) y forma de elimina
ción de las excretas (p = 0.93). Los datos se rt 
sumen en la tabla No. 2.

Un 69.5 o/o (n •— 32) de los pacientes que 
ingresaron a este estudio admitieron haber inge
rido alimentos de expendio ambulatorio y de 
dudosa higienización, mientras que los pacien
tes que afirmaron haber estado en contacto con 
personas diagnosticadas con fiebre tifoidea (o 
sospechosas de tenerla) fueron solo un 21,7 o/o 
(Ver tabla No. 3 y gráficos 2 y 3).

La frecuencia de presentación de los sínto
mas y signos clínicos se puede apreciar en el 
cuadro No. 1. En el mismo se observa que el 
dolor abdominal y la fiebre vespertina son los 
hallazgos más frecuentes (81 o/o y 87 o/o res
pectivamente).

Un 26 o/o (ti — 12) de pacientes presentó

hepatomegalia, cuyo promedio y desviación es
tándar fue de 2.292 cm y 1.78 respectivamente.

La compración estadística de los diferentes 
parámetros clínicos, bacteriológicos, seroíógicos 
y de laboratorio que se tomaron en cuenta para 
el diagnóstico de la enfermedad no mostraron 
ninguna diferencia estadística para los dos gru
pos. Algunos de esto resultados se resumen en 
las tablas No. 4 y No. 5.

Un 43.5 o/o (n =  20) de pacientes presenta
ron algún tipo de arritmia, como «Jbradicardia 
(2.2 o/o;n =  1) o taquicardia (32.6 o/o; n =  15). 
El 78.3 o/o (n “  36) de sujetos presentaron ci
fras de leucocitos normales, el 4.3 o/o (n=2) 
tuvieron leucopenia y el 17.4 o/o (n^S) mostra
ron ron leucocitosis. Un 11.6 o/o de pacientes 
( n ^ )  presentaron neutropenia mientras que un
47.8 o/o (n=22) tuvieron neutrofilia. En los 
exámenes de laboratorio, la proteina C reactiva 
resultó positiva en un 95.6 o/o (n=43) y la ve
locidad de sedimentación estuvo aumentada etT 
un 62.8 o/o (n=27) de los paciehtes. Las fre
cuencias de las diluciones a las que fueron posi
tivos los antígenos O y H de los pacientes se in
cluyen en la tabla No. 6.

Una vez iniciado el tratamiento, la evalua-

G R U P O V A R I A B L E S  E P ID E M IO L O G IC A S

A G U A  P O T A B L E EN ER G ÍA  ELECTRIC/ E L IM IN A C IO N  E X C R E T A S

SI N O SI N O comunal privado Camp. A b

A 76 o/o 24 o/o 84 o/o 16 o/o 8 o/o 7 7 o /o 15 o /o

B 63 o/o 37 o/o 93 o/o 7  o/o 6 o/o 82 o/o 12 d/o

P =  0.60 P =  0.60 P =  0.93

Tabla N o . 2.- Comparación estadística de diferentes variables epidemiológicas en los pacientes 
de ambos grupos. No se encontraron diferencias significativas (prueba: chi cuadrado). La ma
yoría de pacientes en este estudio deponían de luz y  agua potable. 
Camp. A b  = campo abierto. Grupo A :  los pacientes recibieron amoxicilina cada 8 horas.
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IN G E S T A  D É  A U M E N T O S CONTACTOS SOSPECHOSOS

G R U P O positivo negativo positivo negativo

n o/o n o/o n o/o n o/o

A 11 91.6 1 8.4 6 46.1 7 53.9

0 20 60.6 13 39.4 4 12.1 29 87.9

A y  6 31 68.9
'

14 3 1.1 10 2 1 .7 36 78.3

Tabla N o. 3.- Porcentaje de pacientes con antecedentes de ingesta de 
alimentos contaminados o de contactos con personas afectas dé fie
bre tifoidea. Grupo A : los pacientes recibieron amoxicilina cáda 8 
horas. Grupo A  y B: representa los resultados generales de ambos 
grupos, rt -  numero de pacientes.

Gráfico No. 2.- Porcentaje de pacientes con antecedentes de ingesta 
de alimentos contaminados^
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Gráfico N o . 3.- Porcentaje dé pacientes con antecedentes de 
contactos con personas diagnosticadas dé fiebre tifoidea.

S IN T O M A o/O $ IG N O  o/o o/o

dolor abdominal 81 fiebre vespertina 87

anorexia 76 fiebre permanente 13

cefalea 73 lengua saburral 26

astenia 66 dolor abdominal a palpación 18

escalofrío 48 congestióni faringe 13

mialgias 48 ruidos hidroaéreos aumentados 11

tos 44 hepatomegalia 9

diarrea 42 esplenomegalia 4

estreñimiento 26

odinofagia 22

dolor hipocondrio 22

epistaxis 20

Cuadro N o. 1.- Frecuencia de presentación de los principales sínto
mas y signos observados en los pacientes de este estudio. Él síntoma 
más frecuentemente observado fue el dolor abdominal (81 o/o). El 
signo más común fue la fiebre vespertina (87 o/o).
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VS G PCR hemocultivo

G R U P O normal aumentado negativo positivo positivo negativo

n o/o n o/o n o/o t í , o/o n o/o n o/o
A 5 38 8 62 0 9 13 100 9 69 4 31

8 11 36 19 64 2 6.6 30 93.4 14 43.7 18 56.2

P = 0.81 P = 9.90 P ^ 0.22

Tabla N o . 4.* Resultados por grupo de los principales exámenes de laboratorio y microbmló- 
gicos. No hubo diferencias estadísticas significativas entre los grupos, n -  número de pacien* 
tes.

N E U T R O F I L O S C O P R O C U L T IV O

G R U P O
aumentados disminuidos normales positivo negativo|; . ■. . ; . .■

n o/o ti ó/a n o/o n o/o n o/o

A S 41.6 1 8.3 6 50.1 7 54 6 46

9 13 40 4 12.5 15 47.5 9 28 23 72

* ^ P - 0 .9 2 P = 0 .1 9

Tábla N d . Resultados por grupo de los principales exámenes de laboratorio y micro- 
biológicos en el diagnóstico de fiebre tifoidea. No hubo diferencia* estadísticas significa- 
tivat (t-student no pareado) entre los grupos, n -  numero de paciente!
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A N T I G E N O

D IL U C IO N " 0 " " H "

N o/o N o/o

166 12 26.7 14 33.7

320 17 37.6 17 40.5

640 16 35.S 10 23.8

1280
Tabla No. 6.- Frecuencia de las dilu
ciones a la que las pruebas de los antíge- 
nos son positivas, n -  número de pacien
tes. La mayoría de pacientes tienen posi

tiva estas pruebas a la dilución 1/320.

ción clín ica  en am bos grupos se hizo a través 
del con tro l de la duración de lá fiebre, cefalea, 
dolor abdom inal, adinam ia y  mialgias. No hubo 
diferencias estad ísticas significativas en estas 
variables. Él con tro l de la eficacia  del tratam ien
to  por interm edio de los controles de coprocul- 
tivo tam poco fue diferente en am bos grupos. 
Los datos fueron analizados con el test de stu- 
dent. Los valores de significación se mantuvie
ron siempre con una P 7> 0 ,6 0 . (ver tabla No. 7 
y gráfico 4 ).

El análisis estad ístico  del con tro l de eficacia 
con los coprocultivos, se hizo con el test exacto  
de Fisher, pues la prueba del Chi cuadrado no 
da valores confiables con datos menores de 5. 
Los resultados de este test dem ostraron que no 
hubo d iferencia en la eficacia de tratam iento en 
ambos grupos. Él test exacto  de Fisher nos dio 
una P—1 ; lo que significa que hay lina seguridad 
del 100 o/o que am bos esquemas de tratam ien
to aplicados en los grupos A y  B son eficaces 
(tabla No. 8).

No se observó durante todo el tratam iento  
con am oxicilina la aparición de algún e fecto  
colateral.

D ISC U SIO N

El estudió evaluó si existen  diferencias en el 
tratam iento de fiebre tifoid ea cuando la am oxi- 
cilina es adm inistrada a dosis de 1 5 0  mg/kg en 
intervalos de 8 horas versus intervalo de 12 ho
ras por víá oral.

La distribución de los pacientes en cada gru
po (el cuadro A recib ió  am oxicilina 150mg/kg 
cada 8 horas V .O . y el grupo B recibió 1 5 0  mg 
de am oxicilia  cada 12 horas V .O .) Se lá hizo al 
azar para evitar sesgos. Los datos de talla , edad 
y sexo en am bos grupos no fueron estad ística
m ente diferentes, por ello que los grupos son 
considerados hom ogéneos y  apropiados para la 
com paración estad ística . T am p oco  hubo dife
rencias significativas en la duración del cuadro 
c lín ico  de los pacientes de am bos grupos antes 
de recib ir el tratam iento  con am oxiclina.

Los resultados m uestran que la ingesta de 
alim entos de higiene dudosa es un im portante 
factor de riesgo para adquirir la enferm edad 
(un 6 8 .9  o/o de pacientes presentaron este  an
teced ente). Al contrario  el con tacto  d irecto  con 
personas infectadas parece ser m enos im portan
te, aunque se lo  debe tener en cuenta en la eva
luación del paciente. L os datos epidem iológicos 
según los porcentajes obtenidos (un 3 0 .5  o/o de 
pacientes carecían  de agua potab le; un 1 1 .5  o/o 
de luz eléctrica ; y un 1 3 .5  ó /ó  elim inaban sus 
excretas a cam po abierto), parecen ser un fa c to r 
de riesgo m en os im portante ért el contagio de 
la fiebre tifoidea.

Los resultados de los datos obtenidos en la 
valoración c lín ica , dé laboratorio , b acterio lógi
ca y serológica de los pacientes en cada grupo, 
no m ostraron diferencias significativas, apoyan
do la idea de que los grupos fueron  hom ogéneos 
y las variables perturbadoras (si es que ex istía n ) 
no afectaban los resultados. Las frecuencias de 
los síntom as y  signos observados en el exam en 
clín ico  de los pacientes fu eron : dolor abd om i
nal 81 o/o; anorexia 7 6  O/O; cefalea 73 o/o; y
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astenia 66 o/o. Los signos más frecuentem ente 
observados fu eron : F iebre  vespertina 87  o/o de 
pacientes lengua saburra! 2 6  o/o y ,d olor abdo
minal a la palpación 1 8  o/o. Entre las pruebas 
de laboratorio  hay que destacar que los valores 
que más frecuentem en te se alteraron fueran la 
velocidad de sed im entación globular y la pre
sencia de la proteina C reactiva.

Con relación á los valores de antígenosO  y H 
se encontró  su positividad en diluciones prom e
dios de 3 7 7 ,7  y  3 4 1 .4 3  respectivam ente. Sin 
em bargo estas determ inaciones m ostraron des
viaciones estándar m uy amplias (2 1 5 .8 4  y 
2 5 7 .2 8  respectivam ente), indicando que el ran

go dé estos valores varía entre los pacientes. Ge
neralm ente, lá reacción de Widal es diagnóstica 
con títu lo s  dé aglutinína anti-O  m ínim os de 
160* sin em bargo los mismos no guardan rela
ción con  la gravedad de la enferm edad, por lo 
tanto  no es raro encontrar pacientes con fiebre 
tifoidea grave pero con títu lo s  bajos de estos 
antígenos y viceversa.

Los resultados positivos de los hem ocultivos 
y los coprocultivos m ostraron una sensibilidad 
de 51 ,1  o/o (h — 2 3 )  y dé 64  o/ó (n — 2 9 )  res- 
pectivam ente.

Con relación al con trol de la evolución del 
cuadro c lín ico  y la eficacia del tratam iento eva-

S IG N O S m m o PROMEDIO D E S V IO
S T A N D A R.

P

A 6.1 +-0 .8 0 2.8
control de tempera* 0.66
tura B 5 .3 + -0 .73 2.5 . ■

A 2.8+0.50 1.1
control de cefalea 0.69

B 3 .1 + 0 .8 3 1.8

control de dolor A 4 .0 + 1.0 7 3.2
abdominal ' 0.75

8 3 .6 + -1 .1 0 3.3

A 4 .5 + -1 .2 6 3*7
control de adinamia 0.76

8 4 .2 + 0 .8 1 2.4

A 2.8+ 0.99 2.1
controlde mialgias 0.61

8 3 .8+-0.99 2.1

Tabla N o . 7.- Evolución por grupo dé la fiebre tifoidea según varios 
síntomas y signos clínicos evaluados por 12 días luego dé iniciado el 
tratamiento. Los valores indican el valor promedio en días y su inter
valo de confianza (95 o/o). A : grupo que recibió amoxicilina cada 8 
horas. 6 : grupo que recibid amoxicilina cada 12 horas. No hubo dife
rencias estadísticas en el tratamiento de la fiebre tifoidea entre am
bos esquemas (t-student no pareado) ,
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1 -

Gráfico N o . 4.- Promedio de días en que desaparecieron los síntomas 
y signos evaluados en este estudio durante el tratamiento de la fiebre 
tifoidea.

C O P R O C U L T IV O G R U P O l G R U P O í T E S T  D E  F IS H E R

3 C O P R O S  N E G A T IV O S  

1 C O P R O  N E G A T IV O

100 o/c 

0 o/o

97 o/c 

3 o/o
P =  1

Tabla N o . 8.- Control de la eficacia del tratamiento con amoxicilina 
en la fiebre tifoidea entre los grupos. Los coprocultivos se tomaron 
una semana después de concluido el mismo y por tres días consecu

tivos.
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luado a través de tres coprocultivos, los resulta
dos estad ísticos, no dem ostraron ninguna dife
rencia entre los dos esquem as de tratam iento. 
Efectivam ente la tem peratura desapareció en un 
prom edio de 6.1  d ías y  5 .3  días (p — 0 .6 6 )  en 
los pacientes de los grupos Á y B respectivam- 
m ente; la cefalea desapareció en prom edios de
2.8 y 3.1 días (p =  0 .6 9 ) ;  e l dolor abdom inal 
lo hizo a los 4  d ías y a los 3 .6  días (p — 0 .7 5 ) ; 
la adinamia a los 4 .5  d ías y 4 .2  días (p =  0 .7 5 ) ; 
la adinamia a los 4 .5  d ías y 4 .2  días (p — 0 .7 6 ) ;  
y  las mialgias desaparecieron a los 2.8 d ías y
3 .8  días (p — 0 .6 1 )  en los pacientes de los gru
pos A y B respectivam ente (tabla No. 7).

Los síntom as y signos del cuadro clín ico  de
saparecieron por com p leto  en un prom edio de
6.1 días en los pacientes del grupo A , mientras 
que este resultado se consiguió a los 5.3  días en 
los pacientes del grupo B (P = 0 .6 6 )  El prom e
dio general, de rem isión com pleta del cuadro 
(en am bos grupos) una vez iniciado el tratam ien
to  con am oxicilina fu e  de 5 .7  días, con lina des
viación estándar de 0 .5 6 , lo cual nos demuestra 
lá eficacia  de este a n tib ió tico  com o terapia eri 
lá fiebre tifoidea.

La eficacia  de este  tratam iento  fue controla
da a través de tres coprocultivos consecutivos 
Una sem ana después de concluido el tratam ien
to . Para el 100 o/o de pacientes del grupo A y 
él 97  o/o de p acien tes del grupo B se obtuvie-

Abstract

ron resultados negativos en este exam eft.
El único paciente del grupo B que tuvo un 

coprocultivo positivo fue evaluado con con tro 
les a las 4 , 8 y  12 semanas, obteniéndose cop ro
cultivos negativos. Por lo tan to  clín ica  com o 
m icrobiológicam ente la am oxicilina logró la re
misión de la in fección  en todos los pacientes.

El esquem a de adm inistración del an tib ió ti
co cada 12  horas lógicam ente representa alguna 
ventaja eoft relación a los intervalos de 8 horas 
por la facilidad con que puede ser m anejado en  
los pacientes pediátricos hospitalizados y en 
los am bulatorios.

Finalm ente el estudio dem uestra la gran se
guridad que tiene el uso de la am oxicilina en los 
pacientes pediátricos, al no haberse presentado 
ningún e fe c to  colateral en los m ism os durante 
todo el tratam iento .

CONCLUSIONES

En el presente estudio se encontró  qué la 
am oxicilina én dosis de 150mg/kg es un eficaz 
an tib iótico  para el tratam iento  de la fiebre ti
foidea ya sea adm inistrado en intervalos de 8 ó 
12 horas por vía oral. A esta dosis y  a esos in
tervalos el 100 o/o de los pacientes del estudio 
presentaron la rem isión de su proceso in feccio 
so* sin que ninguno presente además algún tipo 
de e fecto  colateral.

A comparative study waa undergone to investígate the efficacy o f  oral amoxicilíiñ fo r  thé treat- 
rnent o f  typhoid fever givén at dose o f  ¡80  mg/kg every 12 hours or 8 hours. We analyzed 46 pedia
tría patiens that were distributed in two different groups. Group A received a treatment with amoxU 
citíin (Grunamox) every B hours and group B did it every 12 hours. The evolution o f  the disease was 
maluated according to clinical parameters previoíisly stablished. The statisticaí analysis showed that 
there was not significant difference in the treatment o f  this disease in either group (all the patients 
responded to the treatment). Resides, nóne o f  the patiénts presented side effects due to theantibio* 
tic, In conclusiom we récommend the use o f  amoxicilíiñ orally every 12 hours as an effective therapy 
in the treatment o f  typhoid fever in pediatric patients.

K E Y  WORDS: Amoxicilíiñ, administration intervals, typhoid fever, childreru
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ASPECTOS SOCIALES Y TRATAMIENTO ÁVERSIVO CON 
DISULFIRAM EN PACIENTES ALCOHOLICOS

Dr* Gustavo Matute Uria, Médico*; Dra. Sara Aguinaga Cadena,^ 
Dra. Jeanneth Arévalo Melo,^, Dra. Carmita Flores Vaca, Médico General,  ̂

Dr. Fausto Miranda Ormaza,

R E S U M E N

Se realiza la investigación de características sociales, y  sé valora lá respuesta aver- 
¿iva con el Disulfirám para su deshabituación en una población de 8 0 paciente alco¿ 
hólicos, hospitalizados en el Servicio de Psiquiatría del Hospital Carlos Andrade Ma
rín (H.C.A.M.), én Quito, desde enero de 1989 hasta diciembre de 1990, encontrón* 
dose que el grupo dé edad más frecuente del aícoholimo corresponde al de 31 a 40  
años éorrespondienté a un 35 o jo * El mayor número de pacientes son casados con 
uñ total de 60  pacientes correspondiente a un 75 o ¡o. El nivel cíe instrucción en la 
mayoría dé enfermos és primario con un 4L25 o[o. En cuanto a la ocupación lá 
mayor parte de pacientéé (56,25 o/o)  corresponde al grupo de obreros y  jornaleros.

Los sintonías principalés producidos por el disulfirám son: rubor, sudoracíón, 
taquicardia én 79 pacientes que corresponde a Un 98.75 o  ¡o con variaciones en la 
intensidad dé éstos síntomas, considerándose los grados de leve, moderado e inten
so.

Se encontraron com o problemas sociales desencadenantes del alcoholismo a los 
problemas familiares, (rupturas conyugales* infidelidades, fallecimiento de un fami
liar), problem as laborales, económicos y  psicológicos.

1. Médico Tratante Servicio de Psiquiatría, 
Hospital Carlos Andrade Marín 
Profesor de Psiquiatría F.C.M.

2. Médico General
3. Médico Residente H.C.A.M.
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Introducción

Él alcoholism o es un trastorno conductual 
crónico, m anifestado por repetidas ingestas de 
alcohol respecto a las norm as d ietéticas y  socia
les dé la com unidad. 1 ,2 , la OM S le ha clasifica
do com o Una enferm edad, y es a su vez conside
rada com o uno de los m ayores problem as de Sa
lud Publica, ya que no solo afecta  al individuó 
en las áreas fís ica , m ental y social, sino a lá fa
milia y á la sociedad, 2 ,3 ,4 .

El problem a del consum o del alcohol ha sido 
valorado m edíante criterios m orales y ju stifica 
ciones psicológicas. S

En nuestro m edio, el consum o de bebidas 
alcohólicas es un hecho aceptado y prom ovido. 
Está am pliam ente docum entada la influencia 
del alcohol sobre el cam po sanitario, social y 
laboral, González M eléndez y sus colaboradores 
plantean que el prom edio de vida del alcohólico 
sé reduce én 12 años; es la segunda causa del 
suicidio, constituye el fa c to r precip itante del di
vorció* violencia fam iliar, y es facilitad or de 
horm as delictivas, 6 ,7 ,

El consum o mundial del alcohol se ha incre
m entado desdé 1 9 5 0  debido a la difusión de los 
medios de com unicación social, lo que promue" 
ve indirectam ente el consum o de alcohol 9 ,1 0 ,
1 1 ,12 , por lo tan to  la reducción del alcoholis
mo form a parte de uná p o lítica  social, 13.

Por este m otivo eh todos los países se ha im- 
plementádo estrategias para lograr una m ejor 
com prensión del alcoholism o aunque en térmi 
nos generales se puede decir que la investigación 
epidem iológica ha sido predom inante descripti
va y todavía es poco lo  que se conoce sobre este 
im portante problem a 4 ,1 2 .

Los e fecto s nocivos del alcoholism o son muy 
Variados, así encontram os que los hijos de mu
jeres alcohólicas han presentado un con ju n to  de 
anom alías físicas y del desarrollo conocidas co
mo síndrom es a lcohólico  feta l (S A F ) 1 4 ,1 5 . En

pacientes menores de 5 0  años puede desarrollar 
una m iocardiopatía congestiva igual que arrit
mias áurículares, ventriculares, 16.

El tratam iento del paciente a lcohólico  es 
frustrante producéndose recaídas frecuentes y 
perdiéndose la expectativa del éx ito  o recupera
ción. “ Él paciente es el responsable tan to  del 
problema com o de la so lu ció n ” la impugnación 
de los fracasos no recae sobre el tratam iento 
empleado, sino sobre el enferm o que lo ha reci
bido. 17

El Sifulfirám  (A ntabus), es una substancia 
com puesta por 5 0 0  mg de bisulfuro de tetraetil- 
tiuran, es una droga que produce e fecto s desa
gradables cuando el pacien te bajo  tratam iento 
ingiere al mismo tiem po el alcohol e t ílic o . La 
acción del m edicam ento se caracteriza por b lo
quear al m etabolito  del a lcohol en la etapa de 
acetaldeído lo que produce una elevación hasta 
de 10 veces este m etabolito  en la sangre, el e x 
ceso del acetaldeído produce las reacciones tó 
xicas del disulfirám. Las reacciones aversivas 
están relacionadas con la  dosis del antabus y la 
cantidad del a lcohol ingerida. El efecto  puede 
prolongarse hasta dos sem anas después de ha
berse administrado la últim a dosis de disulfirám , 
los síntom as que presenta son: enro jecim ien to  
de la cara (rubor), h ipotensión , sudoración, 
náusea, taquicardia, vóm ito, sensación de angus
tia, intranquilidad, hiperventilación, visión bo
rrosa, confusión, en algunos casos grave depre
sión respiratoria y paro card íaco . 18, 1 9 , 20 , 
21, 22 , 23.

Hipótesis

El alcoholism o corresponde a una patología 
psiquiátrica frecuente en nuestro medio.

Los problemas sociales, personales, fam ilia
res, laborales, que ocasionan el consum o del 
alcohol, hacen que sea necesario un estudio 
exhaustivo de este trastorno.

Los tratam ientos realizados únicam ente con



?6 Matute, G. y  cois.

psicoterapia no son suficientes, siendo necesario 
en muchos pacientes adm inistrar disulfirán Cu
yo efecto  tó x ico  aversivo produce un tiem po 
más prolongado de abstinencia.

Objetivos del estudio

1 . Él objetivo principal del presente trabajo  es 
investigar tas características epidem iológicas 
sociales de los pacientes afectados (edad, se
xo , estado civil, nivel de instrucción, ocupa
ción).

2. Observar las acciones del disulfirán en pacien
tes alcoholicos en un programa de deshabi- 
tuacion.

3. Conocer Jos e fe cto s  aversivos del disulfirám 
en el tratam iento  del alcoholism o.

4. Tratar de en co n trar un tratam iento eficaz 
para el a lcoholism o con el uso del disulfi
rám , considerando que esta enfermedad 
tiene un tratam iento  múltiple.

Material y Métodos

Se estudió una población  de 8 0  pacientes 
alcohólicos inglesados en e l servicio de psiquia
tría  del HCAM de Q uito  en el período com pren
dido desde enero de 1 9 8 9  hasta diciem bre de 
1 9 9 0 , todos los cuales en esté tiem po fueron 
ingresado^ paM tratam iento  aversivo de desha- 
bituación ó com o consecuencia de algún sín
drom e psiquiátrico ocasionado por el alcohó-

lismo.

Él programa incluye 8 0  pacientes varones 
(1 0 0  o/o) cuyas edades varían entre 18 y  70  
años.

Él tiem po de perm anencia en el servicio 
fluctúa entre 8 a 35 días. En este estudio se 
adm inistró dosis de 5 0 0  mg. de disulfirám  du
rante 7 á 10  días previam ente a la ingestión de 
alcohol e tílico , en ayunas. La dosis de disulfi
rám para producir e fecto  aversivo füe de 5 0 0  a 
1*000 mg (1 a 2 tab letas de antabus adm inistra
dos con 15 a 6 0  cm  de alcohol e tílico  en dosis 
crecientes de acuerdo con la reacción aversiva 
en cada paciente).

Además se utilizó él m étodo descriptivo, rea
lizando una investigación retrospectiva m edian
te la aplicación de un form ulario previám ente 
elaborado de la revisión de cada historia c lín ica .

Los datos obtenidos sé llevaron a tablas esta 
dísticas para asociar las variables controladas, 
cuantificar su réláción, m edir su proporción res
pecto a la población estudiada y de los resulta
dos se extra jeron  conclusiones.

Résultadós

A continuación aparecen las tablas donde se 
cuantifican los resultados dé la investigación 
realizada.

T A B L A  N o, 1 
E D A D  E N  G R U P O S

No,
Pac.

o/o

T O T A L 80 100.00

D E  18 A  30 A Ñ O S 12 15.00
D E  31 A  40 A Ñ O S 28 35.00
D E  41 A  50 A Ñ O S 17 21.25
D E  51 A  60 A Ñ O S 17 21.25
M A S D E  61 A Ñ O S 6 7.50
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T A B L A  No. 2 
E S T A D O  C IV IL

No.
Pac.

o/o

T O T A L 80 100.00

C A S A D O 60 75.00
S O L T E R O 10 12.50
D IV O R C IA D O 4 5.00
U N IO N  L IB R É 6 7.50

T A B L A  No. 3 
N I V E L  D E  IN S T R U C C IO N
.. .•-.i.. . -íin' i . lt- ■ . —  .J

N o.
Pac.

o/o

T O T A L 80 100.00

IG N O R A D O 2 2.50
N IN G U N O 3 3.75
P R IM A R IO 33 4 1.25
S E C U N D A R IO 25 31.25
S U P E R IO R 17 21.25

T A B L A  N o . 4 
C A T E G O R I A  D E  O C U P A C IO N

No.
Pac.

o/o

T O T A L 80 100.00

IN A C T IV O S 4 5.00
P R O F E S I O N A L E S 10 12.50
P E R S O N A L  A D M IN IS T R A T IV O 21 26.25
T R A B A J A D O R  D E  L O S  S E R V IC IO S  
O B R E R O S  Y  J O R N A L E R O S 45 56.25
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T A B L A  N o . 5 
E D A D  D E  IN IC IO  D E IN G E S T A  A L C O H O L I C A

Nú.
Pac.

o/o

T O T A L B0 100.00

IG N O R A D O 1 1.25
D E  18 A  30 A Ñ O S 61 76.25
D E  31 A  40 A Ñ O S 12 15.00
D E  41 A  50 A Ñ O S 5 6.25
D E  51 A  60 A Ñ O S 1 1.25

T A B L A  No. 6 
P R O B L E M A S O C IA L  D E S E N C A D E N A N T E

No.
Pac.

o/o

T O T A L 80 100.00

I G N O R A D O 6 7.50
P R O B L E M A  L A B O R A L 25 31.25
P R O B L E M A  E C O N O M IC O 3 3.75
P R O B L E M A  P S IC O LO G IC O 11 13.75
P R O B L E M A S  F A M I L I A R E S 35 43.75

T A B L A  No. 7 
IN G R E S O S  A N U A L E S  A L  S E R V IC IO

No. o/o
Pac.

T O T A L 80 100.00

U N  IN G R E S O 70 87.50
M AS D E  D O S  IN G R E S O S 10 12.50
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T A B L A  N o . 8 
T IE M P O  O E  H O S P IT A L IZ A C IO N  E N  D IA S

No.
Pac.

o/o

T O T A L 80 100.00

H A S T A  8 20 25.00
D E 9 A 1 S 16 20.00
D E  16 A  21 35 43.75
O E  22 A  35 9 11.2 5

T A B L A  N o. 9 
R E S P U E S T A S  A L  D IS U L F IR A M

N o. Pac. o/o

Rubor, Sudoración, y  taquicardia 79 98.75

Náusea e Hipotensión 66 82.50

Vóm ito, Epigastralgia, Angustia, 
Cefalea, Malestar general. 48 «0 ,6 0

Ninguna Sintomatología 1 ÍM
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T A B L A  N o . 10 
IN T E N S ID A D  D E  R E S P U E S T A

N o . Pac o/o

...........  " 80 100.00

L E V E 13 16.25
R u b o r; í  " '1  "1 ">
Sudoración V: ■ ' ;
Taquicardia

. •" • ..' ;
R E G U L A R 18 22.S0

Rubor
Sudoración
Taquicardia
Náusea
Hipotensión

B U E N O 60.00
Rubor

¡ Sudoración
| Taquicardia

 ̂ _  Náusea ■ Z'M.% . ¡ V . * - , '
1 ‘ Hipotensión

’ Vóm ito, Epigastralgia
■#%'/ Angustia, Cefalea

Mareo

N IN G U N O 1 1.25

Discusión

1. La distribución de la población estudiada 
por edades corresponde a grupos de 18  a 30  
años; 3 1 a  4 0 ; 41 a 5 0 ; de 5 1 a  6 0 ; y más de 
61 años (tabla No. 1) el grupo de mayor 
presentación del alcoholism o corresponde a 
pacientes com prendidos entre 31 y 4 0  años 
con un p orcenta je  de un 35 o/o, los siguien
tes grupos ede 41 a 5 0  años y de 51 a 60  
años tienen una frecuencia de un 2 1 .2 5  o/o

cada uno. Los grupos con m enor incidencia 
de alcoholism o son los com prendidos en las 
edades de 18 a 30  años con un 15 o/o y  de 
más de 17 años con un 7 .5 0  o/ó*

Si com param os con los hallazgos del estudio 
realizado en el servicio de Psiquiatría del 
H ospital “ Isidro A rm as” en Cuba, encontra
mos que ellos destacan que la m ayor inciden
cia de alcoholism o es en las edades de 4 0  a 
4 9  años con un 3 7 ,5  o/o las personas jóvenes
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en nuestro medio com prendidas entre los 18 
y 30  años alcanzan un porcentaje  dé consu
m o de alcohol del 15 o/o en tan to  que en el 
grupo Cubano es apenas del 2 ,5  ó/o los gru
pos com prendidos entre los 31 a los 6 0  años 
corresponden a un 7 7 .5 0  o/o que es m enor 
que en él grupo Cubano com prendido éntre 
30  y 59  años que alcanza un 93 o/o.

2. En relación al estado civil se en contró  que el 
m ayor porcentaje de pacientes a lcohólicos 
son casados correspondiente a un 75  o/o 
(tabla No. 2) los pacientes solteros alcanzan 
el núm ero de 10 con un 12, 5 ó/o; Unión li
bre 7 ,5  o/o y divorciados un 5 o/o.

3. En cuanto al nivel de instrucción el m ayor 
p orcentaje tiene instrucción prim aria con un 
4 1 ,2 5  o/o (tabla No. 3), el nivel secundario 
con un 31 , 25 o/o, seguido el nivel superior 
con un 2 1 , 25  o/o.

4 . En la Categoría de O cupación observam os 
que el 5 6 ,2 5  o/o correspondió a Trabajado-

, res de los Servicios, O breros y Jo rn alero s, te 
niendo én segundo lugar al Personal Adm i
nistrativo con un 2 6 ,2 5  o/o (tabla No. 4 ).

5. Observamos que la edad de inicio de la inges
ta alcohólica se presenta entre la edad com 
prendida de 18  a 30 años con un 7 6 ,2 5  o/o 
(tabla No. 5).

6 . Con respecto al problem a social desencade
nante encontram os que el principal es el pro
blem a fam iliar com o son las rupturas conyu
gales, infidelidades, y fallecim iento  de un fa
miliar qué corresponde ál 4 3 , 7 5  o/o, seguido 
por el problem a laboral con un 31 , 25  o/o 
(tabla No. 6).

7. Encontram os que un 8 7 ,5 0  o/o tuvieron un 
solo ingreso ál servicio (tabla No. 7).

8. El mayor tiem po de perm anencia en el servi- , 
ció fu e dé 16 a 21 d ías con un p orcenta je  dé 
4 3 , 7 5  o/o (tabla No. 8).

9. En cuanto a las respuestas al disulfirám d ebi
do a la sin tom atologia que presentaron se las 
clasificó en tres grupos. R espuesta leve: én 
la cual aparece rubor, sudóración, y taquicar
dia, Respuesta M oderada: encontram os los 
tre¿ síntom as anteriores más náusea e hipo
tensión, y Respuesta Buena: qué com prende 
los cinco anteriores más vómito¿ epigastral- 
gia, angustia, malestar general y cefalea. En 
este estudió se encontró  que el 6 0  o/o de los 
pacientes presentaron una buena respuesta 
aversivá al Disulfirám ; el 2 2 .5 0  o/o presentó 
una respuesta regular y el 1 6 ,2 5  o/o una res
puesta leve. U nicam ente un 1, 25 o/o no pre
sentó ninguna respuesta al m edicam ento 
(tabla No. 10).

Conclusiones

1 . En nuestro medio en esta  m uestra el grupo 
de m ayor consum o se encu entra  entre los 31

i y 4 0  años* no existe o tro  trab a jo  en nuestro 
am biente que corrobore este  hallazgo, son 
personas de mediana edad, que se encuen
tran en una correspondencia productiva.

2. Se observa tam bién que en las edades m edia 
de la vida de los 30  a los 6 0  años el consum o 
del alcohol es más elevado que en las edades 
extrem as com o son los de 18  a 3 0  años y  pa
sados los 61 años. :
Estos hallazgos corresponden a esta m uestra 
específica que no tiene correlación  con  ha
llazgos en trabajos de cam po, Además los pa
cientes alcohólicos que ingresan al H.C.A.JVí. 
en su m ayoría son pacien tes para tratam ien
to y rehabilitación, es decir no constituyen 
el Universo de los pacientes que consum en li
cor en estas edades.

3. En esta muestra el m ayor p orcenta je  de pa
cientes son casados.

4. La instrucción en la m ayoría  de pacientes 
es primaria.

5. La ocupación de estos enferm os que en su 
m ayoría corresponde á trabajadores de los 
Servicios, Obreros y Jo rnaleros.

6 . En esta Investigación se ha encontrad o que
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el principal problem a que incide en el consu
mo de alcohol se relaciona con, “ C onflictos 
Fam iliares” (rupturas conyugales, infidelida
des, y fallecim iento  de familiares).
El nivel cultural, educacional y la ocupación 
influyen definitivam ente para el aum ento del 
consum o. , ■

7. En relación con el tiem po de perm anencia se 
aprecia una estad ía  prom edio en el Hospital 
de 16 a 21 días.

8. La respuesta del D isulfirám  en la m ayoría de 
pacientes fue efectiva. Concluyéndose que la 
utilización de esta substancia aversiva es in

dispensable en el tratam iento  de lós pacien
tes alcohólicos.

Recomendaciones

1 . I Iacer estudios de consum o de alcohol en 
Instituciones en donde se ha observado la 
m ayor ingestión con el fin  de realizar progra
mas de Prevención y dar ayuda terciaria.

2. Hacer un registro de valoración del registro 
del a lcohol en las fichas médicas de las uni
dades de salud, para d etectar tem pranam ente 
el hábito alcohólico .

S U M A R Y

ít  fu lfil the investigation about social characterizes, so it valué the aversión áns* 
wer w hit the D ISU L FIR A M  to  its distance in the population o f eighty (8 0 )  alcoho- 
lísm patients, they  hospitalized in study o f m ental A ilm ents Service o f  Carlos An- 
drade Marín (H .C .A .M .)- Q uito, since January 1 9 8 9  uhtil decem ber 199Ó, and we 
find with the m ost frecuency alcoholisage group corresponded betw en th irty  one 
two fo rty  years (31  to  4 0  years) same as th irty  five pércént 35 o/o.

The bigger num ber o f patients áre married with a total o f s ix ty  patients (6 0 )  
belongs to  seventy five percent (75 o/o). The instruction level in the m ost ill-per- 
sons are primary whith a fo rty  one.

Tw enty five percent (4 1 .2 5  o/o) as niuch o f the m ost ocupation patients part 
fifty  six, tw enty five percent (5 6 .2 5  o/o) correspond to  the w orkers, w orkm en and 
salaries persons groups.

The principal sym potom s produccd by the D ISU L FIR A M  are blush, aweatand 
táquicathies seventy nine patients (7 9 )  same as ninety eight. seventy five percent 
(9 8 .7 5 )  w hit intensity variations o f these sym ptom s, we consider light, m odérate 
and intense levels.

We found like dischains social problems o f the alcoholism  in the fam ilíes trou* 
bles (con jugal, in fidelities and fam iliar deaths) workships, econom ics and psicolo- 
gies problem s.
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TEMAS DE ACTUALIDAD 

EL COLERA EN LA HISTORIA MEDICA ECUATORIANA 

Eduardo Estrella1

Resumen:

Esta es la historia de una enfermedad que hasta el mes de Febrero de 
1991 no se había presentado de cuerpo entero en eí país, pero que de tiempo en 
tiempo, desde las fronteras de otras repúblicas americanas, enviaba sus mensajes 
de muerte y  desolación. En el pasado, las noticias de la presencia de ese animal 
sediento de líquidos vitales, conmovió la conciencia de la población y propició 
la movilización de la pobre organización sanitaria, que en medio de discusiones 
nunca acabadas, preparó un arsenal de antiguos y nuevos remedios, dictó una se
rie de repetidas o inéditas disposiciones y  pidió la intervención divina, para enfren
tar una batalla que nunca se dio. En Febrero de 1991, el cólera inició su primera 
visita al Ecuador, sin embargo, desde el siglo pasado siempre estuvo presente en la 
menté de los médicos y  en la temerosa conciencia de la población. Veamos la cro
nología de una amenaza repetida.

adoptadas en Europa y que publica en la 
Gaceta del Estado. A nte la eventualidad de 
qué la epidem ia se propague a Panamá y de 
ahí á los puertos de la Costa del P acífico , la 
ju n ta  de Sanidad de Guayaquil decide la ins
pección de los barcos procedentes del norte, 
para lo que establece una posta en la isla de 
Puflá. íih Q uito preocupa m ucho la situación 
higiénica* por 10 que se ordena que se “ cuide 
la sanidad de los a lim entos”, que se realice 
en form a más higiénica el desposte del gana
do destinado a las carnicerías públicas, y so
bre todo se pide al je f e  del Escuadrón que

1833: Epidemias y rogativas en la
NacienteRepública

Lá amenaza viene desde Cuba, 
tres años después del nacim iento del E cua
dor republicano. E fectivam ente, según decla
ra el M inistro del Interior y Sanidad: “el 
Cólera Morbus que ha sacrificado m illones 
de seres vivientes en Asia y Europa, ha to ca 
do lá isla de Cuba” , existiendo la posibilidad 
de su extensión a Sudam érica. El gobierno 
ordena que se organicen en todos los canto
nes unas ju n tas de Sanidad y aconseja una 
serie de medidas tom adas de las normas

Museo Nacional de Medicina. Quito.
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guarnece la capital, “ que las estercolaciones 
de los caballos” no se arrojen a las calles ni 
a las quebradas del centro  de la urbe. Del e x 
tranjero llegan noticias cada vez más p reocu
pantes, por lo que el C oncejo Municipal de 
Q uito, “ considerando que el eficaz y único 
m edio para evitar la invasión del cólera es 
recurrir al Ser Suprem o por intercesión de 
la Soberana Imagen de las M ercedes, protec
tora de la ciudad, acuerda realizar una pro
cesión solem ne y una novena, para lo cual 
autoriza los gastos necesarios” .

El frente com ún establecido por 
el con tro l del puerto de Guayaquil, los lla
mados ál m ejoram iento de la higiene de las 
ciudades y las rogativas, probablem ente die
ron e fecto , ya que la epidemia de Cuba no 
surcó las aguas del Caribe, ni llegó a Pana
má, hi in fectó  los puertos del P acífico . El 
m édico francés Dr. Abel V ictorin o  Rrandín, 
Profesor de la Facultad de Q uito, preparó 
y publicó en ese año una valiosa obra titu la
da: “De los prim eros socorros que han de 
darse á las personas acom etidas del Cólera 
M orbo Asiático y de los m edios preventi
vos■**.

1837; Alarma en el Hospital de Guayaquil

París sufría en 1 8 3 6  la acción 
devastadora del cólera y estas noticias llega
ban al país lenta pero persistentem ente. En 
Guayaquil continuaba en acción la Ju n ta  de 
Sanidad, siendo uno de sUs m iem bros Dn, 
Francisco Ram ón R oca futuro Presidente dé 
la República, de quien se d ecía lo transcri
be el historiador Mauro M a d e ro -, “ que en 
esas épocas tristes se había puesto con stan
tem ente al lado de la humanidad y del bien 
p ú blico” . Pero la alarma cundió en la ciudad 
el 7 de Jul i o de 1 8 3 7  cuando los m édicos 
del Hospital de Caridad, diagnosticaron el 
Cólera M orbus en uno de sus enferm os. La 
Ju n ta  de Sanidad se reunió de urgencia y re
dobló suS accíonéS; el enferm o m urió a las 
pocas horas de ser diagnosticado y fue sepul
tado inm ediatam ente. Que los m édicos se

equivocaron o nó —dice M adero—, la verdad 
es que el cólera no hizo ninguna otra v íc ti
ma en Guayaquil. A la distancia de la época 
se puede decir que el diagnóstico realizado 
solo fue clín ico , y que hay otras entidades 
que pueden fiar m anifestaciones com para
bles. Para el diagnóstico del agente causal, 
la m edicina tuvo que esperar muchas d éca
das, ya que recién en 188 3  el bacteriólogo 
Roberto  K ock, radicado en B erlín , hizo esta 
identificación , y en 1 8 9 2  el higienista M ax 
von P ottenkofer señaló todos los facto res 
que deben participar para que la enferm edad 
alcance a invadir el Organismo hum ano.

1849: El cólera se trasmite por 
correspondencia

Una dura polém ica sobre las fo r
mas de trasmisión de la enferm edad m antu
vieron en ese año las autoridades del país, 
ya que para hacer frente a la am enaza de 
extensión de una epidem ia que azotaba Pa
namá y el Chocó, el gobierno dispuso el re
chazo de toda la correspondencia proceden
te de esos lugares. El G obernador de G uaya
quil, después de tom ar las medidas pertirien^ 
tes para la protección del pu erto , pidió al 
M inistro del Interior la suspensión del recha
zo de la correspondencia, ya que d ecía  —así 
lo transcribe el historiador Sam aniego—: 
“está dem ostrado por razones quím icas y  
por la constante experiencia que las fum iga

ciones que se hacen en el papel y las inm er
siones en agua salada y vinagre, desvirtúan 
irresistiblem ente cualquier especie de 
impregnación o contagio” . L a referencia  a 
estas pruebas experim entales no convencie
ron a las autoridades centrales qué negaron 
la petición del Gobernador, “ ya que los pare
ceres técnicos de la m edicina sobre las fo r 
mas de trasmisión todavía no erati muy se
guros” . No se conoce sobre la participación 
de los m édicos en esta polém ica, pero lo que 
se sabe es que circuló lá siguiente receta  
cóm o rem edio óptim o y seguro para el 
Cólera A siático: 3 granos de flo r de azufre
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y 3 granos de carbón molido que debían 
tom arse con agua azucarada.

1850: Entran en escena los Cayapas
El cólera se extiende por C olom 

bia y  amenaza con un viaje hacia el sur; las 
autoridades organizan una Com isión M édica 
a la que se encarga “ trabajar el m étodo pre
servativo del Cólera asiático*\ Esta Com isión 
presenta un inform e en el que se expresa que 
son inútiles las medidas com o los cordones 
sanitarios, cuarentenas y secuestros, “ que a 
más de poner em barazos y dificultades al 
com ercio , no son obstáculo para esta epide
m ia” . Y a se sabía en esa época, com o se c o 
noce actualm ente, que el cierre de las fro n 
teras y otras medidas que prohíben el m ovi
m iento de personas, com únm ente no son ju s
tificables. La Com isión sugiere que se esta
blezca una Ju n ta  de Sanidad, que se tom en 
medidas higiénicas preventivas y que en cada 
barrio de la ciudad (eran seis principales) se 
organicen una posta médica u “ hospital” .

A m ediados de año la alarm a cre
c ió  notablem ente ya que el G obernador de 
Esmeraldas denunció la presencia entre el 
pueblo indígena Cayapa de una peste que lla
m aban “ b ich o ” y que tem ía que fuera C óle
ra, Se hizo una inspección de la zona consta
tando qíie efectivam ente ex istía  entre los in 
dígenas una enferm edad que se m anifestaba 
por dolores de vientre, vóm itos y diarreas, 
que podía ser atribuiblfc al Cólera. La enfer
medad causaba poca m ortalidad, por lo que 
se fue disipando; el tem or; se trataba de un 
trastorno conocid o en el país desde la época 
prehispánica, el "b ich o  o mal del valle” , que 
se considera que és ei resultado de una para- 
sitosis, producida por una infestación masiva 
de amebas según algunos investigadores por 
oxiuros según opina con m ayor propiedad 
el Dr, Luis Á. León. El caso es que aparte 
de los síntom as descritos, el bicho produce 
una necrosis del recto , que se “ curaba” des
de 1a época colonial con supositorios dé 
lim ón, a jí  y  pólvora en vehículo de jab ón  ó 
m antecá... Con estos tratam ientos o sin ellos,

el b icho com enzó a desaparecer entre los Ca
yapas, que reasum ieron Su rol de pueblo olvi
dado. Hacia finales del año, se desvanecieron 
los tem ores de la extensión de la epidem ia de 
Cólera desdé Panamá o Colom bia y el país 
volvió SUS o jos al espectáculo de las habitu a
les contiendas políticas.

1873: E l mejor iéhiédiú para el mal 
es la leche

Nos encontram os en plena época 
garcíana, presenciando los esfuerzos desple
gados para conseguir la m odernización de la 
medicina nacional. Se ha reorganizado el 
hospital “ San Juan de D ios” y han sido co n 
tratados ios em inentes profesores franceses 
Gayraud y Dom ec para reform ar la enseñan
za de lá medicina en la Facultad  de Q uito. 
El vivo interés por la introducción del p o siti
vismo m édico europeo, sé expresa en la d ifu 
sión de los avances dé la ciencia, y es así 
com o en el periódico ofic ial se reproduce 
el artícu lo  titulado: “Nuevo descubrim iento  
para la curación del có lera” , en el que se re 
fiere un novedoso m étodo aplicado en el e x 
tranjero, la transfusión de leche. He aq u í la 
receta transcrita por el Dr. Paredes B o rja : 
220 gramos de leche dé vaca previam ente ca 
lentada a 100°  y adm inistrados m ediante 
jeringuilla en una vena abierta al e fe c to . El 
creador del m étodo Dr. H odder refiere haber 
tratado dos casos Con excelen tes resultados, 
Nó está por demás señalar que este m étod o 
nunca fue aplicado en el país.

1887: La amenazá viene desde el Sur*

El mes de A gosto circularon n o 
ticias de que el Cólera A siático  h ab ía  invadi
do el puerto dé Talcahuano, en Chile, por lo  
qüe las autoridades de Guayaquil tom aron 
íás medidas necesarias para precautelar la 
ciudad. A quí entró en acción  la recién crea
da Facultad de M edicina, cuyos profesores 
elaboraron un im portante Inform é co n te 
niendo las medidas higiénicas para prevenir 
la enferm edad* Probablem ente por prim era
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ocasión se utilizó la prensa para presentar los 
porm enores de este docum ento y o frecer al 
público üná inform ación adecuada de lo que 
se debía hacer. En fcstá oportunidad, feliz
m ente, el Cólera no to có  tierras ecu atoria
nas. En los años 1 8 8 8 , 1 8 9 9  y 1 9 0 4 , apare
cen pequeñas notas sobre e l cólera en otros 
países y se llama la atención sobre las m edi
das que deben tom arse a nivel local.

1935: Enteritis coleriforme: Entre mangos 
y aguas turbias

Por algunas décadas se dejó de 
hablar del Cólera, pero en D iciem bre de 
1 9 3 5  en plena época de mangos y adelanta
das lluvias invernales, en B abahoyo se inició 
una grave epidem ia caracterizada por vómi
to , diarrea y alta contagiosidad. Alguien su
puso que podría ser el Cólera. La epidem ia 
ascendió rápidam ente la cordillera y se ins
taló  en los valles andinos, R iobam ba, Am ba
to , Latacunga y Q uito fueron atacadas, pero 
parece que prefirió las templadas tierras de la 
provincia del Tungurahua, donde según el 
inform e del Delegado de Sanidad enferm e- 
fon  1 0 .0 0 0  personas; en la provincia de León 
(actual C otop axi) se reportaron 351 casos y 
en el Hospital “ San Juan  de D ios” de Q uito 
ingresaron algunos pacientes. Los m étodos 
y  las autoridades se alarm aron, naturalm en
te.

El Delegado de Sanidad del Tun- 
gurahuá, observó con mucha agudeza la 
evolución de la enferm edad en su provincia, 
señalando que se trasm itía tan rápidam ente 
Como íá gripe, que a fectab a  únicam ente a 
los adultos y que (a mortalidad era casi nula. 
No podía ser Cólera, ya qué además los pa
cientes se reponían a los pocos días, lo qué 
tam bién se com probó en el hospital de Quí* 
to . En principio, la causa fue achacada a los 
mangos, por lo que fueron proscritos en Qui
to , pero el Dr. M artínez, Delegado de Am ba
to , opinaba que no podían ser los mangos, 
ya que gustando tan to  a los niños esta sabro
sa fru ta, ellos habrían sido las primeras v íc

timas; para él eran los viajeros que venían 
de la Costa ya contagiados, los causantes de 
la difusión de la enferm edad.

A com ienzos de Enero  de 1 9 3 7  
a declinar la enferm edad, que fue calificada 
com o Enteritis C oleriform e; adem ás, el ger
men causante de los iniciales casos de Baba- 
hoyo fue identificado por el Dr. Enrique 
Sayago, D irector de Sanidad del L itoral; sé 
trataba de un bacilo del grupo co li—tíf ic o , 
clase salm onella, tipo M organ. Después de 
reportar este hallazgo de laboratorio , el 
Dr. Sayago hizo la siguiente exp osición  sob ré  
el origen de la epidem ia y su con tro l, que a 
más de 50 años de haber sido escrita, sigue 
siendo una cruda realidad: “ Es un hecho 
irrefutable que esta epidem ia tiene un origen 
h ídrico y esto es debido a la pésima calidad 
de sus aguas que se consum en en toda la  re 
gión. Babahoyo cuenta con  una provisión 
de agua sin purificación antes dé pasar al 
consum o público y es por esto  que re co 
m endaría —pide al gobierno—, se e x ija  al 
M unicipio de Babahoyo y as í m ism o a tod os 
los m unicipios de la R epública, que provean 
a la población con instalaciones de. aprovisio
nam iento de agua, los som etan a purificación 
por m edio de cloro , instalando aparatos usa
dos hoy en el mundo en tero , con lo que se 
evitará las continuas y graves epidem ias que 
se desarrollan especialm ente en las p o b lacio 
nes del Litoral, com o d isenterías, epidem ias 
tíficas y paratíficas, y lá que acaba de sufrir 
la provincia de Los R ío s ”

Febrero de 1991: Para el cólera no hay 
fronteras

El año 1991  despertó am enazan
te en lá vecina república del Perú. El vibrión, 
desde el P acífico , inició una guerra que la 
ten ía  sobradam ente ganada por los favores 
de la miseria, el hambre y  la desesperanza. 
V isitó las playas, los pueblos jóvenes de las 
ciudades costeñas, conm ovió a la antigua 
capital virreinal y am enazó con  borrar fro n 
teras extendiendo su m archa sangrienta por 
todos los puntos cardinales. En las primeras
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semanas de Febrero, los heraldos deí miedo 
tocaron sus trom petas en el Ecuador y el 
país entero se dio cuenta de lo bien prepa
rado que estaba el cam ino para qüé el vi
brión cruzara la frontera y reconociera una 
historia mil veces repetida.* basura, aguas 
contam inadas, desaseo, carencia de servicios 
básicos y  escasa conciencia sanitaria de la 
población. Los ilusos y los po líticos habla
ron de cerrar la frontera, vacunar a toda la 
población y culparon al gobierno por lo  nun
ca hecho o por lo que se pretendía hacer. 
Pór sobre las palabras y los discursos el Có* 
lera llegó dando gritos de jú b ilo , se esparció 
por los suburbios de los pueblos y las ciuda
des de la Costa, ascendió la cordillera y sem 
bró la desolación y la m uerte entre las Co
munidades indígenas, reeditándose la misma 
sensación de im potencia de hace quinientos 
años cuando llegaron la viruela, el sarampión 
y otras enferm edades que acabaron de un 
m anotazo con la población am ericana que 
carecía  de inm unidad para esas desconocidas 
infecciones. Entre Febrero  y Ju n io  de 19 0 1 ,  
dé acuerdo con las estadísticas oficiales se 
produjeron 2 6 .1 8 6  casos en tas provincias 
con  brote epidém ico, con un total de 3 9 9  
defunciones y un índice de letalidad de 
l.So / o . Al vibrión le parecieron buenos estos 
aires, estas suciedades y estos olvidos, y de
cidió quedarse a vivir plenam ente en el país.
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TRICENTENARIO DE LA FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS 
DE LA UNIVERSIDAD CENTRAL (1.693 -  1.993)

Éi 13 de Abril de 1693, en la Universidad de Santo Tomás de Aquino, regenta
da pbr ía Orden Dominicana, se fundó la Cátedra de Medicina,  la cual posterior
mente se transformaría en la Escuela de Medicina y finalmente en la Facultad de 
Ciencias Médicas.

Con motivo de esta conmemoración, se realizaré una Sesión Solemne en la que 
se condecoraré el Pabellón de la Facultad de Ciencias Médicas y se hará la exalta
ción de la trascendencia histórica de este acontecimiento.

En esta Sesión se brindaré un homenaje a los profesores que cumplen Bodas dé 
Oro Profesionales, años de docencia universitaria y a quienes se han distinguido
púr SUS contribuciones científicas o publicaciones de obras.

También se realizaré la premiación de ios estudiantes más distinguidos de la Fa* 
cuitad y Empleados que cumplen 20 años de Servido en la Institución*

PROFESORES HOMENAJEADOS

P R O F E S O R E S  Q U E  H A N  C U M P LID O  B O D A S  D E  O R O  P R O F E S I O N A L E S

Dr. Celín Astudillo Espinoza Dr. Eduardo Yépez Villalba

P R O F E S O R E S  Q U E  H A N  C U M P LID O  B O D A S  D E  P L A T A  P R O F E S I O N A L E S

Dr. Edison Altamírano Garzón 
Dra. Nancy Eugenia Araujo Pino

Dr. Washington Mera C.
Dr. Edmundo Montiel Brito 
Dr. Jaime V. Morán Héríéra 
Dr. Edmundo Oña Montenegro 
Dr. Wilson Ortiz Calvache 
Dr. Luis Perraso Carrasco 
Dr. Aníbal Ramos Barrera 
Dr. Edgar Rentería Guerra 
Dr. Edgar Samaniego Rojas 
Dr. Carlos Vásquez Pérez 
Dr. Rodrigo Yépez Miño

Dr. Ricardo Carrasco Andrade 
Dr. Ignacio Carrera Paredes
Dr. Luis Cifuentes Martínez
í)r Carlos G. Delgado Gómez 
Dra. Lourdes Estrella Arias
Dr. Alfredo González Cornejo 
Dr. Daniel Hidalgo Chávez
Dr. Juan Marcelo Lalama Bazante
Dr. Francisco López Vásconez 
Dr. Enrique Granizo Mantilla
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P R O F E S O R E S  Q U E  H A N  CUS/IPLIDD20 A Ñ O S  E N  L A  D O C E N C IA  
U N I V E R S IT A R IA

Br. Eduardo A. Araque Garcés Dr. Efrén Montalvo Aguirre
T.M. JjUÍs A. AreUano Castillo Dr. Carlos Vicente Mtíya
Dr. Dimitri Barreto Vaciuefó ^irv Edmundo Montiel Brito
Dr. Jaime Breilh Paz y Miño Dr. Flabio Rodrigo Muñoz
Dr. Arturo Campaña Karolys Dr. Reinaldo PáeZ Zumárraga
Dr. José Luis Chancay Medranda Dr. Luis Perraso Carrasco
Dr. Byron. Bolívar López Díaz Dr. Edgar Rentería Guerra
Dr. Juan José Lovato Salvador Dr. Luis Aníbal Riofeío Mora >1^
Dr. Washington Mera Calahorrano Obst. Esthela Proaño Sánchez

, P R O F E S O R E S  Q U E  SE H A N  D IS T IN G U ID O  P O R  $US C O N T R IB U C IO N E S  
C IE N T IF IC A S  0 P U B LIC A C IO N  D E  O B R A S :

Dr. Patricio Donoso Garrido. Obra: “Síndromes Discapacitantes en
Rehabilitación”

Dr. Lenín González Obra: “Guía Cardiológica Pediátrica”

Dr. Milton Jijón Arguello Obra: “Introducción a la Genética
Médica”

Dr. Aníbal Sosa Sosa Obra: “Epidemiología y Enfermedades
infecciosas”

Dr. Miguel Serrano y
Dr. Fernando Serrano Obra: “Resúmenes Otorrinolaringológicos”

Dr. Ricardo Carrasco Obra: “Colecistectomía Laparoscópica”

P R O F E S O R E S  Q U E  H A N  R E C IB ID O  D IS T IN C IO N E S  E S P E C IA L E S

Patricio López Jaramillo.* Primer Premio “Universidad Central”

Obra: “BIOQUIMICA DEL EN DO TE LIO VASCULAR: IMPLICACIONES 
FISIOLOGICAS Y CLINICAS”

Dr. Víctor Manuel Pacheco Bastidas.* Segundo Premio “Universidad Central” 

Obra: “DEL ZEA MAYS A LA COCA COLA. EVOLUCION HISTORICA
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DE LOS HABITOS ALIMENTICIOS m  LA REGION N ORTEAN - 
DINA DE ECUADOR”

Dr. Hernán Proaño Rodríguez.- Segundo Premio“ Universidad Central”

Obra: “SEMIOLOGIA Y PROPEDÉUTICA CLINICA”

Dr. Augusto Bonilla Barco.-Nombrado Profesor Honorario, por él H. Consejo
Universitario.

Dr. Carlos Mosquera Sánchez.- Condecoración de la Orden Nacional al Mérito,
en el Grado de Comendador, por parte del Go
bierno Nacional.

Dr. Eduardo Estrella Aguirre Premio “Martín de la Cruz”, otorgado por la
Academia Mexicana de Medicina Tradicional, 

por sus contribuciones a la Investigación y desarrollo de la Medicina Tradicional.

Dr. Rodrigo Fierro Benítez.- Condecoración al Mérito Científico “Benjamín
Franklin”, por haber demostrado con éxito el 

método para erradicar los desórdenes por deficiencia de yodo, en poblaciones 
remotas y empobrecidas.

E M P L E A D O S  Q U É  H A N  C U M P LID O  20 A Ñ O S  D E  S E R V IC IO  E N  L A  IN S T IT U C IO N :

M E J O R E S  E S T U D IA N T E S  D E  L A  P R O M O C IO N  19 9 1-19 9 2

Escuela de Medicina 
Escuela de Enfermería 
Escuela de Obstetricia 
Escuela de Tecnología Médica

Dra. Sónia A. Argotte Echeverría 
Leda. Teresa Giovanna Guerrero Sánchez 
Obst. Amparito Solis Jordán 
T.M. María de los Angeles Hervas Játiva

Sra. María Amparo Garcés Valladares 
Sr. Manuel Eduardo Vega López
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X IV  CONFERENCIA PANAMERICANA DE EDUCACION MEDICA 
1 9 - 2 0 - 2 1  Julio 1993

Organizada por A FEME, Asociación de Facultades Ecuatorianas de Medi
cina, lá facultad de Ciencias Médicas de la Universidad Central del Ecuador, 
la Coordinación de FEPA FEM , Federación Panamericana de Facultades de 
Medicina y en homenaje al Tricentenario de la Fundación de la Facultad de 
Ciencias Médicas, se desarrollará en Quito, la XIV  Conferencia Panamerica
na de Educación Médica, en la que se considerará com o tema central la infor
mación, la ciencia y la tecnología en la Educación Médica.

La modalidad de la XIV Conferencia Panamericana, será mediante lá Ex* 
posición de Conferencias Magistrales, grupos de discusión y reuniones de 
tra b a jo , luego de lo  cual se plantearán los propósitos y evaluación de re
cursos tecnológicos para el desarrollo de la Universidad.

El Programa preliminar presenta los siguientes temas:
— La Información y su impacto en la Educación Medica. Conferencia Ma

gistral.
— Demostraciones sobre uso de tecnologías electrónicas para transmitir y 

acceder a los Bancos de datos nacionales e internacionales.
— Análisis de la situación en América Latina,
— Correo electrónico y acceso a los Bancos de datos. Taller.
— El Desarrollo Científico y su repercusión en la Educación Médica, Con

ferencia Magistral.

Trabajos de grupos:
~ Repercusión del desarrollo de las Ciencias Básicas en la Educación Médi

ca, Repercusión del desarrollo dé las Ciencias Clínicas en la Educación 
Médica. Repercusión del desarrollo de las Ciencias Sociales Epidemiológi
cas en la Educación Médica. Repercusión del desarrollo de las Ciencias 
Gerenciales en la Educación Médica.

Foro de Discusión:
— Legitimización de las Universidades a lá luz de los requerimientos de co

bertura, calidad y costos—eficiencia de los servicios.
— Cooperación internacional para el desarrollo de la Educación Médica.
— El desarrollo biotecnológico y su trascendencia en la Educación Médica. 

Conferencia Magistral.
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Grupos de Trabajo:
— Impacto del desarrollo de la imagenología en la Educación Médica.
— Impacto de la biología molecular en la Educación Médica.
— Impacto del desarrollo de la biotecnología alimentaria en la Educación  

Médica
— Impacto del desarrollo de la Socioepidemiología en la Educación Médi

ca.
— Intervencionismos mínimos en la Educación Médica.
— Impacto del desarrollo de la Biología y Reproducción Humana en la Edu

cación Médica.
— Impacto del desarrollo de lá Medicina Tropical en la Educación Médica.

Demostración y exposición sobre tecnologías apropiadas y  tecnologías edu
cacionales como apoyo a la docencia.

Además de los temas mencionados se hará la presentación de temas libres.
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